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I. ACRÓNIMOS 

AC: Aseguramiento de Calidad. 

CAPA: Acciones correctivas y acciones preventivas. 

CC: Control de Calidad. 

g. Gramos 

IFORS: Por sus siglas en Inglés “International Federation of Operational Research 

Societies”.  

mm. Milímetros 

N/A No aplica 

OOS: Por sus siglas en inglés “Out of specifications” que traducido significa: “Fuera 

de especificaciones”. 

OOT: Por sus siglas en inglés  “Out of trend” que significa traducido “fuera de 

tendencia”. 

US Bureau of labor Stations. 

NMT: No more tan (no más de). 

FEUM Farmacopea de los Estados Unidos Mexicanos 
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II. RESUMEN 

La metodología usada para encontrar la causa-raíz en las investigaciones de 

resultados fuera de especificaciones en Control de Calidad, está basada en la 

descripción de los hechos de manera cronológica paso a paso sin omitir ni descartar 

eventos que parecieran no tener importancia. 

El beneficio de encontrar la causa-raíz en una investigación permite aplicar 

soluciones adecuadas y convenientes para evitar recurrencias. 

Este trabajo tiene como objetivo apoyar a los egresados de la carrera Química 

Farmacéutico Biológica, para que se use como una herramienta aplicable en las 

investigaciones en el momento de detectar resultados no esperados como: fuera de 

especificación, fuera de tendencia, eventos y resultados atípicos, obtenidos en el área 

de Control de Calidad, durante las prácticas o proyectos y se identifique con ello la 

causa-raíz. 

Con esto podrá hacer un análisis de los resultados obtenidos, y no solo ignorarlos y 

repetir un ensayo cuando obtenga un resultado cuestionable, evitando con ello: 

repetir el evento, invertir tiempo, dinero y esfuerzos innecesarios, 

Hoy en día las empresas invierten dinero para desarrollar las habilidades al personal 

técnico, que pueda efectuar las investigaciones de resultados fuera de especificación, 

encontrar la causa-raíz e implementar las acciones correctivas y preventivas 

apropiadas para que se eliminen las recurrencias.  

La consecuencia de no usar una metodología que permita hacer investigaciones 

detalladas y robustas por descartar información que aparentemente no parece ser 

importantes como posible causa-raíz, genera: recurrencia de eventos, reflejándose 

como retrasos en la disponibilidad de productos farmacéuticos para la venta, 
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disponibilidad en el mercado y por consecuencia al paciente, generando un impacto 

en la economía, desprestigio de las compañías y afectación a la salud del paciente. 
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III. INTRODUCCIÓN 

Parte de la intensión de esta tesis es proporcionar al personal que labore en 

laboratorios de la industria farmacéutica nacional, una herramienta, que pueda usar 

para encontrar la causa -raíz en una investigación de un resultado fuera de 

especificación en control de calidad obtenido durante un ensayo de algún principio 

activo, materia prima, o producto terminado.  

Esto les permitirá ampliar el conocimiento y tener mayor oportunidad para destacar 

en el mercado laboral. 

Como parte del marco teórico se mencionan las diferentes herramientas que en la 

actualidad se utilizan en las investigaciones de resultados fuera de especificación, sin 

embargo, en esta tesis se desarrolla solamente una de ellas. 

La importancia de realizar una buena investigación radica en encontrar la causa raíz 

que dio origen al evento y permitir con ello tomar las acciones que contengan el 

problema detectado como acción correctiva e implementar acciones que eviten ser 

repetidas en ensayos posteriores. 

A medida que una investigación es llevada a cabo de manera secuencial y encontrada 

la causa-raíz, la acción tomada será eficiente y no se presentará recurrencia, sin 

embargo, cuando no se aplica la acción adecuada, existe la probabilidad de que el 

evento vuelva a ocurrir y las consecuencias de esto genera: cambios en la planeación, 

retrabajos, retrasos en la disposición de los materiales, equipos y mano de obra 

incrementándose con ello los costos de operación, retrasos en los compromisos e 

incluso disminuir el nivel de confiabilidad de una empresa ante los clientes. 
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El uso de las herramientas existentes para la identificación de la causa raíz permite 

considerar la mayoría de las variables posibles haciendo una evaluación apropiada 

mediante una justificación científica para determinar si esta puede contribuir a la 

generación de un resultado fuera de especificación. 

Es importante que una investigación se realice con la colaboración de un grupo de 

personas que cuenten con la experiencia y el conocimiento suficiente para que esta 

sea robusta y pueda identificar y evaluar todas las aristas que dieron origen al evento. 
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IV. MARCO TEÓRICO 

La palabra investigación de acuerdo con la Real Academia Española significa, llevar 

a cabo estrategias para descubrir algo. Científicamente es usada para las actividades 

con la intención de incrementar los conocimientos sobre un determinado asunto. 1 

Está es o se determina por la averiguación de datos y la búsqueda de soluciones para 

ciertos inconvenientes. Esto implica la evaluación precisa a través de un exhaustivo 

análisis de datos basado en un determinado método. 

La investigación científica es un proceso sistemático, organizado y objetivo que se 

lleva a cabo con el fin de alcanzar nuevos conocimientos fehacientes sobre un hecho. 

Algunos sinónimos son: Indagar, inspeccionar, explorar, examinar y rastrear.2 

1. Investigación sobre operaciones 

Se refiere a la conducción y coordinación de las actividades aplicadas a los 

problemas dentro de una organización. 

Las investigaciones se han aplicado de manera extensa en áreas tan diversas 

como la manufactura, el transporte, las telecomunicaciones, la planeación 

financiera, el cuidado de la salud, la milicia, los servicios públicos, por 

nombrar sólo unas cuantas2. 

Se lleva a cabo con el uso del método científico.  

a) El proceso comienza por la observación cuidadosa y la formulación del 

problema incluyendo la recolección de los datos pertinentes. 
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b) El siguiente paso es la construcción de un modelo científico que intenta 

abstraer la esencia del problema real y proporcionar conclusiones claras 

que se puedan usar cuando se necesiten. 3 

La investigación intenta encontrar una mejor y no la mejor solución para 

un problema bajo consideración, porque pueden existir muchas que 

empaten, pero no resuelvan las cosas, el objetivo es identificar la mejor 

acción posible. Todas estas características se llevan de una manera casi 

natural. Es evidente que no puede esperarse que un solo individuo sea un 

experto en todos los múltiples aspectos del trabajo de investigación o del 

problema que se estudia; se requiere un grupo de individuos con diversos 

antecedentes, experiencia y habilidades. para poder considerar todas las 

ramificaciones del problema.2 

c) Como toda disciplina en desarrollo, la investigación de operaciones ha ido 

evolucionando en sus técnicas y aplicaciones y en la forma como la 

conceptualizan los diferentes autores, en la actualidad existen algunas 

generales, aquí dos de las más aceptadas y representativas. 

c.1) La definición de investigación por Churchman, Ackoff Arnoff. Que 

dice lo siguiente: 

“La investigación es la aplicación, por grupos interdisciplinarios del 

método científico a problemas relacionados con el control de las 

organizaciones o sistemas (hombre-máquina) a fin de que se 

produzcan soluciones que mejor sirvan a los objetivos de la 

organización”4 

De esta definición se puede destacar lo siguiente: 
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c.1.1 Una organización es un sistema formado por componentes 

que se relacionan, algunas de estas interacciones pueden ser 

controladas y otras no. 

c.1.2 La información es un sistema fundamental, ya entre los 

componentes de esta, fluye y ocasiona la interacción entre 

ellas.  

c.1.3 Los objetivos de una organización se refieren a la eficacia y 

eficiencia con que los componentes pueden controlarse, 

siendo este, un mecanismo de autocorrección que permite 

evaluar los resultados. 

c.1.4 La complejidad de los problemas que se presentan en las 

organizaciones ya no encaja en una sola disciplina del 

conocimiento, por lo que se han convertido en 

multidisciplinario, dado que para su análisis y solución se 

requieren grupos compuestos por especialistas de diferentes 

áreas del conocimiento que logran comunicarse con un 

lenguaje común. 

c.1.5 La investigación es la aplicación de la metodología científica 

a través de modelos, primero para representar el problema y 

luego para resolverlo. 3 

c.2 La definición de investigación por la sociedad de investigación de la 

Gran Bretaña es la siguiente:  

“La investigación en la ciencia moderna es la aplicación del método 

científico a los problemas complejos de la dirección y administración 
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de grandes sistemas de hombres, máquinas, materiales y dinero en la 

industria, negocios gobierno y defensa.” 5 

De esta definición se pueden destacar los siguientes aspectos: 

c.2.1 Generalmente se asocian los conceptos de dirección y 

administración a las empresas de tipo lucrativo, sin embargo, 

una empresa es un concepto más amplio, es algo que utiliza 

humanos, máquinas, materiales y dinero con un propósito 

específico, desde este punto de vista se considera como 

empresa desde una universidad hasta una armadura de 

automóviles. 

c.2.2 Para tratar de explicar el comportamiento de un sistema 

complejo, el científico debe representarlo en términos de los 

conceptos que maneja, estos expresan todos los rasgos 

principales del sistema por medio de relaciones matemáticas, 

a esta representación formal se le llama modelo. 

c.2.3 Un modelo debe ser predictivo lo cual no significa predecir el 

futuro, pero sí ser capaz de indicar muchas cosas acerca de lo 

que se puede esperar cuando un sistema opere en una 

variedad de circunstancias, lo que permite tomar cursos de 

acción agrupados en tres categorías. 

a) Efectuar cambios que lleven a la empresa o parte de 

ella a una nueva ruta. 

b) Realizar un plan de toma de decisiones. 
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c) Instalar estrategias que generen decisiones, cuando se 

aplica alguno de estos remedios, la investigación nos 

ayuda a determinar la acción menos vulnerable ante 

un futuro incierto. 

2. Impacto de las investigaciones 

La investigación de operaciones ha tenido un impacto impresionante en el 

mejoramiento de la eficiencia de numerosas organizaciones en todo el mundo. 

Este tipo de eventos han hecho contribuciones significativas en el incremento 

de la productividad dentro de la economía de varios países. Hay ahora más de 

45 países que son miembros de la International Federation of Operational 

Research Societies (IFORS), en la que cada país cuenta con una sociedad de 

investigación de operaciones. El impacto continuará aumentando. Por ejemplo, 

al inicio de la década de los 90, el U.S. Bureau of Labor Statistics predijo, que 

la Investigación de operaciones sería el área profesional clasificada, como la 

tercera de más rápido crecimiento para los estudiantes universitarios en Estados 

Unidos, graduados entre 1990 y 2005, pronosticó también que, para el año 

2005, habría 100 000 personas trabajando como analistas de investigación. 3 

3. Riesgo al aplicar las investigaciones 

Se corre el riesgo de tratar de manipular los problemas para buscar que se 

ajusten a las diferentes técnicas, en lugar de analizar los problemas e identificar 

los métodos apropiados, que proporcionan las mejores soluciones y no buscar 

ajustar el problema a un método específico. 6 

4. Historia de los orígenes de la investigación 
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La toma de decisiones es un proceso que se inicia cuando una persona observa 

un problema y determina que es necesario resolverlo procediendo a definirlo, a 

formular un objetivo, reconocer las limitaciones o restricciones, a generar 

alternativas de solución y evaluarlas hasta seleccionar la que le parece mejor, 

este proceso puede ser cualitativo o cuantitativo.7 

El enfoque cuantitativo, requiere habilidades que se obtienen del estudio de 

herramientas matemáticas, que le permitan a la persona mejorar su efectividad 

en la toma de decisiones. Este enfoque es útil cuando no se tiene experiencia 

con problemas similares o cuando el problema es tan complejo o importante 

que requiere de un análisis exhaustivo para tener mayor posibilidad de elegir la 

mejor solución. 8 

La investigación proporciona a los tomadores de decisiones bases cuantitativas 

para seleccionar las mejores decisiones, y permite elevar su habilidad para 

hacer planes a futuro, en el ambiente socioeconómico actual altamente 

competitivo y complejo, los métodos tradicionales de toma de decisiones se 

han vuelto inoperantes e inadmisibles, ya que los responsables de dirigir las 

actividades de las empresas e instituciones, se enfrentan a situaciones 

complicadas y cambiantes con rapidez que requieren de soluciones creativas y 

prácticas apoyadas en una base cuantitativa sólida. 8  

En organizaciones grandes se hace necesario que el tomador de decisiones 

tenga un conocimiento básico de las herramientas cuantitativas que utilizan los 

especialistas para poder trabajar en forma estrecha con ellos y ser receptivos a 

las soluciones y recomendaciones que se le presenten. 8 
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En organizaciones pequeñas puede darse que, el tomador de decisiones domine 

las herramientas cuantitativas y él mismo las aplique para apoyarse en ellas y 

así tomar sus decisiones. 

Desde el advenimiento de la Revolución Industrial, el mundo ha sido testigo de 

un crecimiento sin precedentes en el tamaño y la complejidad de las 

organizaciones.  

Los pequeños talleres artesanales se convirtieron en las corporaciones actuales 

de miles de millones de pesos. Una parte integral de este cambio 

revolucionario fue, el gran aumento en la división del trabajo y en la separación 

de las responsabilidades administrativas en estas organizaciones. Los 

resultados han sido espectaculares.9 

Sin embargo, junto con los beneficios, el aumento en el grado de 

especialización creó nuevos problemas que ocurren hasta la fecha en muchas 

empresas. Uno de estos problemas es la tendencia de muchos de los 

componentes de una organización a convertirse en imperios relativamente 

autónomos, con sus propias metas y sistemas de valores, perdiendo con esto la 

visión de la forma en que encajan sus actividades y objetivos con los de toda la 

organización. Lo que es mejor para un componente, puede ir en detrimento de 

otro, de manera que pueden terminar trabajando con objetivos opuestos. Un 

problema relacionado con esto es que, conforme la complejidad y las 

especializaciones crecen, se vuelve más difícil asignar los recursos disponibles 

a las diferentes actividades de la manera más eficaz para la organización como 

un todo. Este tipo de problemas, y la necesidad de encontrar la mejor forma de 
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resolverlos, proporcionaron el ambiente adecuado para el surgimiento de la 

Investigación de resultados fuera de especificación9,10 

5. Enfoque de la Investigación de resultados fuera de especificación 

De todos los tipos de investigaciones nos enfocaremos en la investigación de 

resultados fuera de especificaciones en control de calidad de la industria 

farmacéutica y la metodología a seguir para poder encontrar la posible causa 

raíz que dio origen al resultado no esperado y por lo que fue necesario realizar 

una investigación detallada para encontrar la causa-raíz y proponer la solución 

más viable y ayudar a la eliminación de variables que pudieran llevar a tener 

recurrencia en eventos futuros generando con ello retraso y un impacto en la 

logística de los materiales involucrados. 6 

En la industria farmacéutica el hecho de no poder disponer de un material para 

la manufactura o venta de producto genera un impacto de muchos miles de 

pesos por los tiempos usados en la investigación. Por esa razón es importante 

tener una metodología establecida para agilizar y disminuir el costo generado 

por este evento. El llevar a cabo una buena investigación y aplicar la mejor 

solución evitará incrementar los costos del producto y mantendrá a la industria 

en un nivel competitivo. 6 

Actualmente la industria farmacéutica esta regida por la Norma oficial 

Mexicana NOM-059-SSA1-2013 Buenas prácticas de fabricación de 

medicamentos. En esta se establece como objetivo los requisitos mínimos 

necesarios para el proceso de fabricación de los medicamentos para uso 

humano comercializados en el país y/o con fines de investigación. 
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Esta norma es de observancia obligatoria, para todos los establecimientos 

dedicados a la fabricación y/o importación de medicamentos para uso humano 

comercializados en el país y/o con fines de investigación, así como los 

laboratorios de control de calidad, almacenes de acondicionamiento, depósito y 

distribución de medicamentos y materias primas para su elaboración.12 

En esta misma norma se establece como mandatorio en el numeral 5.12.3.4 que 

la capacitación, calificación y verificación de la efectividad de la capacitación 

del personal en BPF, higiene, vestido y temas técnicos relacionados a su 

actividad.13 

El uso de las herramientas adecuadas considerando todos las posibilidades por 

más insignificantes que parezcan, permite llevar a cabo un análisis detallado y 

evaluar las posibilidades o las justificaciones del ¿por qué? no es factible que 

sea considerada como posible causa raíz, con una justificación científica 

documentada hasta que se identifiquen las causas-raíz más probables y, con la 

identificación del problema se pueden establecer las acciones inmediatas para 

su corrección y las que evitarán se repita el evento. 11 

6. Análisis de Causa Raíz 

La falla ocurre y se percibe a través de ciertas manifestaciones de síntomas, la 

causa del problema lleva muchas oportunidades de actuar sobre las 

consecuencias y no sobre la raíz del problema, de modo que vuelve a repetirse 

una y otra vez. 15 

A mayor complejidad del sistema, habrá mayor dificultad en localizar el origen 

o raíz del evento. Identificar la causa raíz es fundamental, para poder resolver 

el problema.6, 16 y17 
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El análisis de causa-raíz es una herramienta utilizada para identificar causa de 

falla de manera de evitar sus consecuencias. 

Un análisis más profundo es mejor para ayudar a comprender los eventos y 

mecanismos que actuaron como raíz del problema, los cuales se pueden 

clasificar de la siguiente forma: 

a) Análisis de fallas, usado para encontrar fallas complejas en equipos y 

procesos. 

b) Análisis de errores humanos, usado en el proceso de diseño y aplicación 

de procedimientos. 

c) Análisis accidentales e incidentes usado en el sistema de gestión de 

seguridad y salud ocupacional. 

Todos los hechos deben ser respaldados mediante observación directa, 

documentación y deducciones científicas.  

Se utilizan gran variedad de técnicas y su selección depende del tipo de 

problema y datos disponibles. A continuación, se describen las siguientes 

metodologías usadas para resolver los eventos de fallas presentados en las 

industrias farmacéuticas. 6, 16 y17 

6.1 Diagrama de Pareto (Análisis de causa efecto) 

Es la herramienta que se utiliza para priorizar los problemas o las causas 

que los generan. 7 

El nombre de Pareto fue dado por el Dr. Juran en honor del economista 

italiano Vilfredo Pareto (1848-1923) quien realizó un estudio sobre la 

distribución de la riqueza, en el cual descubrió que la minoría de la 

población poseía la mayor parte de la riqueza y la mayoría de la 

población poseía la menor parte de la riqueza. El Dr. Juran aplicó este 
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concepto a la calidad, obteniéndose lo que hoy se conoce como la regla 

80/20. 7 

Según el árbol de falla este concepto está basado para indicar que cuando 

se tiene un evento hay muchas causas que lo generan, sin embargo, que al 

resolver el 20% de las causas serán resuelto el 80 % del problema. 

Se recomienda el uso del diagrama de Pareto para identificar 

oportunidades para: 

a) Mejorar y evitar problemas o causas de una forma sistemática. Al 

buscar las causas principales de los problemas y establecer la 

prioridad de las soluciones.  

b) Evaluar los resultados de los cambios efectuados a un proceso 

comparando sucesivos diagramas obtenidos en momentos 

diferentes (antes y después). 

c) Cuando los datos puedan clasificarse en categorías y cada categoría 

pueda comunicarse fácilmente a otros miembros de la 

organización.  

d) Las conclusiones sobre causas, efectos y costos de los errores. 

Los propósitos generales del diagrama de Pareto son analizar las 

causas, estudiar los resultados y planear una mejora continua. 

La gráfica de Pareto es una herramienta sencilla pero poderosa al 

permitir identificar visualmente en una gráfica, está conformada 

por una estructura dividida en tres partes: 

• El eje “Y” izquierdo es la frecuencia de la ocurrencia del 

problema. 
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• El eje “Y” de la parte derecha es el porcentaje acumulado del 

número toral de ocurrencias. 

• La parte inferior del eje “X” muestra los problemas, quejas, 

defectos o desperdicios que se presentaron.18 

6.2 Diagrama de árbol  

Es el método mediante la representación gráfica que muestra el desglose 

progresivo de los factores o medios que pueden contribuir para 

solucionar problemas. 

La metodología es simple y sistemática que permite la identificación de 

las acciones que contribuyen a la solución de un problema e identificar 

las acciones de mejora que deben ser aplicadas para evitar la recurrencia. 

Con esta metodología es sugerido llevar a cabo una serie de preguntas 

hasta 5 niveles, (figura No 1) por lo que deben ser identificadas todas las 

posibles causas por medio de una lluvia de ideas y de todas ellas se van 

depurando al ir por niveles contestando el ¿por qué? de la posible causa 

raíz, si durante los niveles se encuentra la causa del ¿por qué? sucedió un 

evento, se puede encontrar la causa y tomar las acciones correctivas 

adecuadas para evitar la recurrencia. 7 
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Figura No 1   Diagrama de 5 ¿por qué?(*) 

 

  

 

 

 

  

6.3 Diagrama de Ishikawa o diagrama de espina de pescado 

Es un diagrama de causa y efecto es la representación de varios 

elementos, que pueden contribuir a un problema llamado efecto. Éste 

también es llamado Diagrama de pescado por su parecido al esqueleto de 

un pescado. 

Esta herramienta es efectiva para estudiar procesos y situaciones y poder 

desarrollar un plan de acción para resolver un problema. 

La naturaleza gráfica del diagrama permite que los grupos investigadores 

organicen la información sobre el problema y determinar la (s) posible (s) 

causa (s) del problema en investigación. 

El Diagrama de Causa-Efecto se debe utilizar cuando se pueda contestar 

“si” a cualquiera de las dos siguientes preguntas. 

¿Es necesario identificar las causas principales de un problema? 

¿Existen ideas y/u opiniones sobre las causas de un problema? 

(*) Elaboración propia 

Causa  No 1 

1er Por qué?  

PPoPorquePor

Porque

a 

 

3er Por qué? 

2do Por qué?  

4To Por qué? 

5To Por qué? 
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Con frecuencia, las personas vinculadas cerca al problema se han 

formado opiniones sobre las causas del problema. Estas opiniones 

pueden estar en conflicto o fallar al expresar la causa principal. El uso de 

un diagrama de causa-efecto hace posible reunir todas estas ideas para su 

estudio desde diferentes puntos de vista. 7 

6.3.1 Metodología: 

6.3.1.1 Se identifica el problema específico y concreto y se 

escribe hacia la izquierda del papel esta será la boca del 

pescado.  

6.3.1.2 Se dibuja y se marcan las espinas principales. Éstas 

representan la entrada principal por categorías  

6.3.1.3 Se realiza una lluvia de ideas entre los involucrados en 

la investigación de las posibles causas que dieron 

origen al problema y son colocadas en cada una de las 

áreas que correspondan como se muestra en la figura 

No 2. 

6.3.1.4 Se hace la revisión de todas las causales escritas y son 

descartadas aquellas que sean repetitivas, y se analiza 

cada una de las posibles causas contestando el ¿por 

qué? fue considerado este como causa. 

6.3.1.5 En la figura No 2, se representa el modelo de Ishikawa 

en donde se puede identificar la espina principal que es 

donde se describe el problema. Después en cada una de 

las espinas principales se coloca cada una de las 6M 
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(método, mano de obra, medio ambiente, maquinaria, 

materiales, medición). 
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Figura No 2 Diagrama de Pescado 

 

Diagrama de causa y efecto o Ishikawa 7
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V. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

Con base en la experiencia laboral a través de los años en las diferentes compañías 

se detectó que los analistas recién egresados que ingresan a laborar deben fortalecer 

sus conocimientos en el manejo de investigaciones debido a que al obtener 

resultados discrepantes durante un ensayo que se ha detectado que presentan 

problemas para la determinación de la causa raíz y conducir a la solución del 

problema de un evento por lo que deben ser capacitados frecuentemente mediante 

presentaciones por personal especializado, talleres con datos de investigaciones en 

curso conducidas para el dictamen de una materia prima, o producto terminado. 

Sin embargo, se identificó que el analista no cuenta con herramientas que le ayuden 

a comprender con mayor claridad como guiarse para hacer la revisión efectiva de 

las variables que le pueden ayudar con la identificación de la causa raíz. 

 

VI. JUSTIFICACIÓN 

Actualmente es importante para el personal que se integre a la industria 

farmacéutica nacional, cuando se inserten al mercado laboral cuenten con una 

herramienta que le sirva de guía y que le permita resolver problemas encontrando la 

causa raíz del evento tanto en producción, diseño, Control de Calidad y 

aseguramiento de calidad. 

La guía esta seccionada en tres partes: 

1) Los registros de análisis; sección en la que se revisan las variables que 

permite identificar una causa raíz atribuible al error humano de la cual pueden 
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ser descartados los resultados iniciales y con la autorización de la unidad de 

calidad puede ser repetido el ensayo con nuevas preparaciones. 

2) Se clasifica la investigación con base en lo revisado en la sección 1 

denominada investigación inicial y con base en lo anterior se procederá con la 

sección 3 denominada investigación extendida de la lista de verificación. 

3) Esta sección es usada para describir como debe ser llevado la repetición de las 

muestras con autorización de la unidad de calidad. 

VII. TIPO DE ESTUDIO 

Retrospectivo dado que con base en ello se elabora la lista de verificación. 

VIII. OBJETIVOS 

General 

Diseñar la lista de verificación para determinar la causa-raíz en eventos de resultados 

fuera de especificación generados en los laboratorios de la industria farmacéutica 

nacional con base en las herramientas de los sistemas de gestión de Calidad. 

Específicos 

1. Aplicar la lista de verificación en un caso de investigación en un laboratorio de 

control de calidad con la que se permitirá hacer las justificaciones suficientes 

para poder identificar con mayor facilidad la causa-raíz. 

2. Establecer un plan CAPA con base en la causa raíz identificada para evitar 

recurrencia. 
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Definición del problema 

Elaboración de un 

diagrama de flujo de 

los pasos y la lista de 

verificación. 

 

IX. DIAGRAMA DE FLUJO DE LA METODOLOGIA 

Con base en la experiencia adquirida se identificó que los recién egresados 

presentan problemas para poder identificarla causa raíz en las investigaciones 

siendo este tema una oportunidad de orientar a los egresados de la carrera de QFB 

por lo que se definió la siguiente metodología. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Realizar la investigación 

retrospectiva sobre eventos de 

causa raíz 

Identificar las herramientas de 

utilidad con base en los sistemas 

de gestión de calidad 
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X. RESULTADOS 

1. Con la finalidad de llevar a cabo una investigación se propone contar con una 

metodología para la determinación de la causa raíz de resultados fuera de 

especificación descrita en el diagrama de flujo Figura No 3 y con apoyo de un 

listado de verificación de las variables que se sugiere sean revisadas, con la 

finalidad de facilitar la revisión e identificación de la causa raíz. 

Figura No 3 Diagrama de Flujo para una investigación de resultados fuera de 

especificación en Control de Calidad (*) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

(*) Elaboración propia 

Resultado cuestionable 

Definición del problema 

Lista de verificación 

Investigación  

 

Búsqueda de la causa raíz 
 (5 ¿por qué?) 

1.7.1 CAPA 

1.7.2 Verificación de la CAPA 

¿Se encontró 

la causa raíz? 

Disposición del Material 

 

No Si 

 

1.4 

1.5 

1.3 

1.2 

1.6 

1.7 

1.8 

1.1. 
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Descripción de cada etapa del diagrama de flujo propuesto como metodología para 

determinar la causa raíz. 

1.1 Resultados cuestionables 

Resultados fuera de especificación en un ensayo en Control de Calidad. 

1.2 Definición del problema 

El tiempo sugerido para iniciarse una investigación de resultados fuera de 

especificación es de un día hábil posterior al descubrimiento de este. 

El tiempo sugerido para concluir la investigación del laboratorio de resultados 

fuera de especificación es de 30 días calendario como máximo, este tiempo es 

considerado como el suficiente para poder concluir con la investigación y 

contar con todas las evidencias. 

En aquellos casos en los que por alguna razón justificable la investigación no 

sea posible cerrarla en el tiempo establecido, se sugiere hacer un documento 

que tenga una explicación del ¿por qué? no fue cerrada en el tiempo indicado y 

un resumen de los avances realizados hasta este momento.  

Se sugiere hacer una breve descripción del evento para poder delimitarlo, 

apoyándose de las siguientes preguntas: 

1.2.1 ¿Qué sucedió? 

1.2.2 ¿Quién describió el evento? 

1.2.3 ¿Cuándo sucedió? 

1.2.4 ¿Cuándo se detectó?  

1.2.5 ¿De qué se desvió? 

1.2.6 ¿Qué material es el afectado? 
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1.3 Lista de verificación:  

Se sugiere tener un listado de todas las variables que deben ser revisadas para 

poder identificar las posibles causas atribuibles al evento encontrado. (Sección 

de resultados). 

El listado es una guía de apoyo para poder identificar la causa raíz, esta debe 

llevarse a cabo una vez identificado el evento y debe llenarse cada una de las 

preguntas con la información disponible y seleccionando cualesquiera de las 

opciones descritas. 

Después de realizar la investigación detallada como se mencionó en los puntos 

anteriores y revisados los equipos, método, instrumentos, características del 

material en análisis, las habilidades de los futuros Químicos, los solventes, 

reactivos, estándares y tendencias. Se puede tener soportada la posible causa 

raíz. 

Al final de las preguntas y con base en la información plasmada se colocan las 

conclusiones que permiten clasificar el evento. 

En caso de encontrar la causa raíz como un error de laboratorio se deberá 

establecer el plan CAPA. 

1.4 Investigación 

1.4.1 Si de toda la investigación revisada no se encuentra una causa aparente 

asignable a los resultados fuera de especificaciones obtenidos. Se puede 

considerar realizar un segundo análisis mediante un protocolo como se 

describe en la sección 3 de formato No 1. (ver sección de resultados) 

Deberá estar descrito ¿quién? y ¿cuándo? la unidad de calidad tomó la 

decisión y la justificación del ¿Por qué? se tomó esta decisión. 
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1.4.2 En caso de que el evento tuviera la necesidad de ser notificado a alguna 

entidad sanitaria deberá ser descrito en la investigación ¿quién? es el 

responsable de hacerlo y los pasos a seguir después de esta notificación. 

1.4.3 Para verificar las tendencias, es importante hacer la revisión de los 

datos de al menos un periodo 12 meses, adicional verificar la siguiente 

información: 

1.4.3.1 Los sistemas de rastreo del evento, hojas de registro, histórico 

de datos de los instrumentos involucrados. 

1.4.3.2 Se documenta en la investigación toda la información 

encontrada en la búsqueda de tendencia con la finalidad de 

poder identificar la recurrencia y la tendencia si es que 

existiera. 

Las tendencias son una fuente de información importante que permite dar 

indicativos en los cuales se pueden tomar acciones preventivas de forma 

oportuna, evitando con ello llegar hasta el punto de obtener resultados fuera de 

especificación. 

1.4.4 En una investigación de resultados fuera de especificación es 

importante e indispensable que la información esté organizada de tal 

manera que sea secuencial, que tenga todas las tablas de resultados que 

sean legibles y que sean parte del cuerpo. 

1.4.5 Durante el desarrollo, se genera mucha evidencia que le da el soporte 

científico de todo lo que fue revisado, pero no siempre es necesario 

incluirla en el cuerpo, por lo que únicamente se hace referencia y se 

adjunta a la investigación, enumerados de acuerdo con la secuencia 

referenciada como anexos.  
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1.5 Búsqueda de causa raíz 

Formación del equipo asignado para llevar a cabo la investigación, definición 

del modelo a seguir y los límites de tiempo para tomar una decisión. Tales 

como Pareto, Árbol ó Ishikawa 

Lo más importante en una investigación es tener la mente abierta y estar 

dispuesto a no suponer ningún evento porque de esto depende llevar a cabo una 

buena investigación. 

Cada una de las causas descritas deben ser revisadas de forma independiente 

usando la técnica de los 5 ¿Por qué? con la finalidad de tener todo el soporte 

científico y documentado del porque es factible que sea considerado como 

causa raíz. 

1.6 ¿Se encontró la causa raíz? 

De acuerdo con la lista de verificación y diagrama de Ishikawa y los 5 ¿por 

qué? si la respuesta es: 

1.6.1 Si  

Si se encontró la causa raíz como un error analítico. Los resultados 

iniciales son descartados y se procede con nuevas preparaciones como 

análisis oficial. 

1.6.2 No:  

No se encontró la causa raíz por lo que la investigación debe continuar 

y hacerlo extensivo inclusive al área de manufactura para que se 

identifique si el evento presentado es atribuible a un defecto de calidad.  

Se sugiere generar un protocolo de reanálisis autorizado por el área de 

Aseguramiento de Calidad y estableciendo la hipótesis de la causa raíz 

más probable.  
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Con base en los resultados obtenidos derivado del protocolo establecido 

se podrá confirmar o descartar la causa raíz propuesta. 

Una vez identificada la causa raíz se debe proceder con el análisis 

oficial.  

1.7 Plan CAPA 

1.7.1 Acciones correctivas-acciones preventivas 

CA: Describir las acciones inmediatas que corrigen el problema. 

PA: Describir las acciones de manera holística que deben tomarse e 

incluirse en el punto, donde se identificó la causa raíz, con la finalidad 

de evitar recurrencia. 

1.7.2 Verificación de la CAPA 

Es importante que para la ejecución y seguimiento del plan CAPA sea 

asignado un responsable con nombre y puesto y una fecha de ejecución 

de la verificación, toda la documentación generada de la aplicación de 

este plan debe ser anexa a la investigación, dado que es la evidencia de 

la actividad. 

1.8 Disposición del Material 

Una vez que la investigación fue revisada por aseguramiento de calidad y el 

equipo que desarrolló la investigación, es necesario tomar una decisión sobre el 

material en investigación, por lo que esta disposición debe quedar descrita en la 

investigación. 

En los casos en los que la investigación es llevada al área de manufactura, debe 

ser cerrada la investigación del laboratorio y en ella quedar documentado que 

debido a que la causa raíz no es atribuible al laboratorio es necesario hacer una 

nueva investigación a nivel manufactura. En la investigación que se cierre debe 
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quedar documentada la persona responsable de llevar a cabo la nueva 

investigación. 

Cuando en la investigación de laboratorio es cerrada y tomada una decisión 

sobre el material, debe ser descrito ¿cuál? es el destino de este y ¿quién? es la 

persona y el cargo en la organización de hacer la disposición del material. 

Si el material es rechazado se debe anexar la evidencia del rechazo, si es 

aprobado condicionado, debe de ser descrita la condición y anexar la evidencia 

de la ejecución. 

2. Fue generado el siguiente listado en el cual se describen en forma de preguntas 

para hacer la revisión de todas las variables que intervienen en un ensayo 

analítico. 

Este se divide en tres secciones de acuerdo con el avance de la investigación, la 

parte inicial permite identificar un error de analista, la sección 2 es usada para 

la clasificación del evento, en función de esta se procede con la sección 3 para 

documentar los reanálisis requeridos en función de lo identificado en la 

sección, y finalmente la descripción de la disposición del material involucrado 

en el evento 

LISTA DE VERIFICACIÓN 

Formato No 1 Listado de verificación de la investigación de Laboratorio 

Sección 1 Investigación inicial 

1.1 Registro de Análisis 

                                 Si       No   N/A 

1. ¿El método que fue utilizado es el correcto?      

2. ¿La prueba fue realizada de acuerdo con la metodología correspondiente?  

3. ¿La muestra control está dentro de los límites de especificación?   

4. ¿Los pesos son correctos?      
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                                 Si       No   N/A 

5. ¿Las diluciones fueron correctas? (Verificar el volumen de los matraces  

y las pipetas si es posible)      

6. ¿La cantidad de muestras tomadas fue la correcta?    

7. ¿Los cálculos son correctos?      

8. ¿Los reactivos usados están dentro de la fecha de caducidad?   

9. ¿Hubo algún error en las cifras significativas de los datos numéricos? 

10. ¿Los registros de uso de balanzas y equipos son correctos? 

11. ¿Fue reportado en las hojas analíticas los pesos? 

1.2 Estándares 

                                 Si      No   N/A 

12. ¿El estándar de referencia usado fue el correcto incluyendo  

la forma de la sal?      

13. Si hay una corrección para el estándar de la sal ¿Fue realizada 

correctamente?      

14. ¿El estándar fue secado correctamente?      

15. ¿La fecha del estándar desde su último uso se encuentra dentro de la 

caducidad?      

16. ¿Es un posible error el evaporar las soluciones estándar?   

17. ¿La dilución del estándar fue correcta?      

18. ¿La estandarización de la solución estándar permanece dentro de la  

caducidad?      

1.3 Muestras 

                                 Si      No   N/A 

19. ¿Todas las soluciones están en el contenedor/matraz volumétrico 

correcto?      

20. ¿El contenedor usado es el correcto? 
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                                 Si      No   N/A 

21. ¿El contenedor fue dañado durante el análisis?   

22. ¿El contenedor fue usado correctamente?  

23. ¿La muestra fue almacenada correctamente?     

24. ¿El analista recuerda si algo se derramó en la transferencia?  

25. ¿El contenedor de la muestra fue dañado?     

26. ¿La muestra fue homogeneizada correctamente?    

27. ¿Algunas otras muestras afectadas en la corrida de este análisis?  

28. ¿La cantidad de muestra pesada fue correcta?  

29. ¿La muestra usada en el análisis es la correcta?  

1.4 Resultados de instrumentos 

                  Si    No     N/A 

30. ¿Los instrumentos están dentro de calibración y funcionan correctamente? 

31. ¿Hay pérdida de repetibilidad?      

32. ¿La curva de titulación (gráfica) fue correcta/se observó el punto final? 

33. ¿La balanza utilizada estaba nivelada correctamente y el peso fue  

completado? 

1.5 Cromatografía 

                                 Si      No   N/A 

34. ¿Todo el sistema de pruebas se cumplió adecuadamente? 

35. ¿La altura/área de los picos del estándar y las muestras son proporcionales? 

36. ¿Hay una interferencia para observar claramente la longitud del pico? 

37. ¿Hay ruido en la línea base? 

38. ¿Hay pérdida de la repetibilidad en la inyección de los estándares? 

39. ¿El pico presenta una figura inusual? Por ejemplo: Coleo 

40. ¿Hay interferencia de alguna burbuja de aire? 

41. Respecto al tiempo de integración, ¿la integración de los picos 

fue correcta e integrados completamente? 
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                                 Si      No   N/A 

42. ¿Hay un pico inusual en el cromatograma? 

1.6 Técnica de análisis 

                                 Si      No   N/A 

43. ¿El analista está capacitado? 

44. ¿El analista recuerda cualquier situación inusual? 

45. ¿Respecto a la ejecución del análisis. ¿Hay errores en la técnica? 

46. ¿La técnica de análisis es lo suficientemente descriptiva? 

47. ¿El material de vidrio usado estaba limpio? 

48. ¿Este tipo de desviaciones ha ocurrido en los últimos 12 meses? 

49. ¿Cuánto tiempo permaneció la muestra antes del análisis?                              ________ 

Otros:  

 

 

Resultados/Conclusiones de la evaluación de Laboratorio/datos 

 

 

Sección 2 Clasificación Inicial: 

Fuera de especificación    Fuera de tendencia  

Error Analista    Evento atípico 

Sección 3 Investigación extendida. 

3.1. Protocolo de reanálisis: 

3.1.1 Objetivo: 

 

 

 

 

Registrar aquí cualquier desviación no incluida anteriormente 

Colocar aquí el resumen de la información revisada de acuerdo con la lista de verificación  
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3.1.2 Hipótesis 

 

 

 

3.1.3 Método  

 

 

 

3.1.4 Muestras 

 

 

3.1.5 Analista ejecutor 

Primer Analista    Segundo Analista 

3.1.6 Numero de muestras por analizar_________. 

3.1.7 Criterio de aceptación: _____________________ 

3.1.8 ¿Una muestra control será usada? 

Si   No 

3.1.9 Número de muestras por analizar: ____________ 

3.1.10 Consideraciones especificas: 

 

 

NOTA: El reanálisis deberá ser desarrollado por un segundo analista (cuando 

sea posible) o por el primer analista, ambos casos bajo supervisión 

cercana 
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3.1.11 Autorizaciones: 

Actividad Posición Nombre Fecha Firma 

Realizó Analista    

Revisó Supervisor    

Autorizó Gerente de 

Control de 

Calidad 

   

Autorizó Gerente de 

Aseguramiento 

de Caliad 

   

 

3.2 Resultados del reanálisis: 

3.2.1 Muestras 

 

 

 

 

 

 

 

3.2.2 Muestra control 

 

 

 

 

 

 

 

Muestra Resultado Unidades 

Reanálisis Muestra 1   

Reanálisis Muestra 2   

Reanálisis Muestra 3   

Promedio   

Muestra Resultado Unidades 

Reanálisis Muestra 1   

Reanálisis Muestra 2   

Reanálisis Muestra 3   

Promedio   
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Actividad Posición Nombre Fecha Firma 

Realizó Analista    

 

3.2.3 Son aceptados los resultados del reanálisis? 

Si     No 

3.2.4 Conclusiones 

 

 

3.2.5 Disposición del material 

 

 

3.2.6 Autorizaciones 

Actividad Posición 

 

Nombre Fecha Firma 

Realizó Analista    

Revisó Supervisor    

Autorizó Gerente de 

Control de 

Calidad 

   

Autorizó Gerente de 

Aseguramiento 

de Calidad 
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3. APLICACIÓN DEL METODO 

A continuación, se describe una investigación de un resultado fuera de especificación 

identificado en el laboratorio de Control de Calidad obtenido como resultado de la 

determinación de pérdida al secado en una materia prima. 

Se aplico el diagrama de flujo para describir todos los pasos seguidos en la 

investigación. 

1. Resultado Cuestionable 

Fuera de especificación para la determinación de pérdida al secado de una 

materia prima. 

2. Definición del problema 

El día 30 de julio de 2021, un Químico Analista realizó el análisis de Pérdida 

por secado utilizando la estufa de vacío CEV-0317 para la materia prima 

almidón Lote 00121 bajo la especificación MP-224 obteniendo un resultado 

fuera de especificación de 3.2% vs el límite de especificación que indica No 

más de 0.5%   

3. Lista de verificación  

Sección 1 Investigación inicial 

1.1 Registro de Análisis 

                                 Si       No   N/A 

1. ¿El método que fue utilizado es el correcto?     ×× 

2. ¿La prueba fue realizada de acuerdo con la metodología correspondiente?  

3. ¿La muestra control está dentro de los límites de especificación?   

4. ¿Los pesos son correctos?      

5. ¿Las diluciones fueron correctas? (Verificar el volumen de los matraces  

y las pipetas si es posible)      

6. ¿La cantidad de muestras tomadas fue la correcta?    

X

X
X 
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                     Si    No     N/A 

7. ¿Los cálculos son correctos?      

8. ¿Los reactivos usados están dentro de la fecha de caducidad?   

9. ¿Hubo algún error en las cifras significativas de los datos numéricos? 

10. ¿Los registros de uso de balanzas y equipos son correctos? 

11. ¿Fue reportado en las hojas analíticas los pesos? 

1.2 Estándares 

                                 Si      No   N/A 

12. ¿El estándar de referencia usado fue el correcto incluyendo  

la forma de la sal?      

13. Si hay una corrección para el estándar de la sal ¿Fue realizada 

correctamente?      

14. ¿El estándar fue secado correctamente?      

15. ¿La fecha del estándar desde su último uso se encuentra dentro de la 

caducidad?      

16. ¿Es un posible error el evaporar las soluciones estándar?   

|7. ¿La dilución del estándar fue correcta?      

18. ¿La estandarización de la solución estándar permanece dentro de la  

caducidad?      

1.9 Muestras 

                                 Si      No   N/A 

19. ¿Todas las soluciones están en el contenedor/matraz volumétrico 

correcto?      

20. ¿El contenedor usado es el correcto? 

21. ¿El contenedor fue dañado durante el análisis?   

22. ¿El contenedor fue usado correctamente?  

El analista no uso la tapa en los pesafiltros 

23. ¿La muestra fue almacenada correctamente?     
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                                Si      No     N/A 

24. ¿El analista recuerda si algo se derramó en la transferencia?  

25. ¿El contenedor de la muestra fue dañado?     

26. ¿La muestra fue homogeneizada correctamente?    

27. ¿Algunas otras muestras afectadas en la corrida de este análisis?  

28. ¿La cantidad de muestra pesada fue correcta? 

29. ¿La muestra usada en el análisis es la correcta?  

1.4 Resultados de instrumentos 

                                 Si      No   N/A 

30. ¿Los instrumentos están dentro de calibración y funcionan correctamente? 

31. ¿Hay pérdida de repetibilidad?      

32. ¿La curva de titulación (gráfica) fue correcta/se observó el punto final? 

33. ¿La balanza utilizada estaba nivelada correctamente y el peso fue  

completado? 

1.5 Cromatografía 

                                 Si      No   N/A 

34. ¿Todo el sistema de pruebas se cumplió adecuadamente? 

35. ¿La altura/área de los picos del estándar y las muestras son proporcionales? 

36. ¿Hay una interferencia para observar claramente la longitud del pico? 

37. ¿Hay ruido en la línea base? 

38. ¿Hay pérdida de la repetibilidad en la inyección de los estándares? 

39. ¿El pico presenta una figura inusual? Por ejemplo: Coleo 

40. ¿Hay interferencia de alguna burbuja de aire? 

41. Respecto al tiempo de integración, ¿la integración de los picos 

fue correcta e integrados completamente? 

42. ¿Hay un pico inusual en el cromatograma? 
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1.6 Técnica de análisis 

                      Si      No    N/A 

43. ¿El analista está capacitado? 

El analista no tiene bien fundamentada la determinación de pérdida al secado. 

44. ¿El analista recuerda cualquier situación inusual? 

45. ¿Respecto a la ejecución del análisis. ¿Hay errores en la técnica? 

El analista no realizo la determinación de perdida al secado correctamente. 

46. ¿La técnica de análisis es lo suficientemente descriptiva? 

La técnica no muestra fotografía de la forma correcta de realizar la determinación. 

47. ¿El material de vidrio usado estaba limpio? 

48. ¿Este tipo de desviaciones ha ocurrido en los últimos 12 meses? 

49. ¿Cuánto tiempo permaneció la muestra antes del análisis?                         ____1 h__ 

Otros:  

 

 

Resultados/Conclusiones de la evaluación de Laboratorio/datos 

 

 

 

 

 

 

Sección 2 Clasificación Inicial: 

Fuera de especificación    Fuera de tendencia  

Error Analista    Evento atípico 

 

El analista no había realizado esta determinación previamente 
El supervisor no se aseguró que el analista comprendiera la técnica de análisis 

Con base en lo revisado en la sección 1 de la lista de verificación se concluye que el resultado 
fuera de especificación tiene como causas raíz: 

1. Un error humano debido a que fue realizada la determinación usando los pesafiltros 
incorrectamente, aunque el analista esta entrenado, no evalúo el impacto de no usar 
el material adecuadamente por ser la primera vez que realizaba el análisis. 

2. La técnica analítica no describe con detalle la forma de llevar a cabo la 

determinación y solo hace referencia a la FEUM. 

Por lo anterior y dado que se conoce las causas raíz del evento se sugiere descartar los 

resultados iniciales y repetir la determinación de pérdida al secado con el mismo analista bajo 

supervisión. 
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Sección 3 Investigación extendida 

3.1. Protocolo de reanálisis: 

3.2.7 Objetivo: 

 

 

3.2.8 Hipótesis 

 

 

3.2.9 Método  

 

 

 

3.2.10 Muestras 

 

3.2.11 Analista ejecutor 

Primer Analista    Segundo Analista 

3.2.12 Numero de muestras por analizar____2_____. 

3.2.13 Criterio de aceptación: ___NMT 0.5%____ 

3.2.14 ¿Una muestra control será usada? 

Si   No 

3.2.15 Consideraciones especificas: 

 

 

No aplica 

Ninguna 

El analista 1 será recapacitado por el supervisor en la determinación de pérdida al 

secado posterior a ello procederá a realizar por duplicado la pérdida al secado de 

acuerdo con el método CMP-224 de la materia prima almidón Lote 00121 y los 

resultados obtenidos serán reportados como válidos.  

Muestra original usada para el análisis inicial 

No aplica 

No aplica 
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3.2.16 Autorizaciones: 

Actividad Posición Nombre Fecha Firma 

Realizó Analista Analista 01-ago-2021 Analista 

Revisó Supervisor Supervisor 01-ago-2021 Supervisor 

Autorizó Gerente de 

Control de 

Calidad 

Gerente de 
Control de Calidad 

01-ago-2021 Gerente de 
Control de 

Calidad 

Autorizó Gerente de 

Aseguramiento 

de Caliad 

Gerente de 
Aseguramiento de 
Caliad 

01-ago-2021 Gerente de 
Aseguramiento 

de Caliad 

 

3.3 Resultados del reanálisis: 

3.3.1 Muestras 

 

 

 

 

3.3.2 Muestra control 

 

 

 

 

 

Muestra Resultado Unidades 

Reanálisis Muestra 1 0.22 % 

Reanálisis Muestra 2 0.23 % 

Reanálisis Muestra 3 N/A N/A 

Promedio 0.2 % 

Muestra Resultado Unidades 

Reanálisis Muestra 1 N/A N/A 

Reanálisis Muestra 2 N/A N/A 

Reanálisis Muestra 3 N/A N/A 

Promedio N/A N/A 
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Actividad Posición Nombre Fecha Firma 

Realizó Analista Analista 02-ago-2021 Analista 

 

3.3.3 Son aceptados los resultados del reanálisis? 

Si     No 

3.3.4 Conclusiones 

 

 

 

 

 

3.3.5 Disposición del material 

 

 

3.3.6 Autorizaciones 

Actividad Posición 

 

Nombre Fecha Firma 

Realizó Analista Analista 02-ago-2021 Analista 

Revisó Supervisor Supervisor 02-ago-2021 Supervisor 

Autorizó Gerente de 

Control de 

Calidad 

Gerente de 
Control de 
Calidad 

02-ago-2021 Gerente de 
Control de 

Calidad 

Autorizó Gerente de 

Aseguramiento 

de Calidad 

Gerente de 
Aseguramiento 
de Calidad 

02-ago-2021 Gerente de 
Aseguramiento 

de Calidad 

 

 

 

Con base en los resultados obtenidos en la repetición del análisis se confirma que la 

causa raíz del evento inicialmente fue atribuible al error analítico y no a la calidad del 

material. 

Se consideran válidos los resultados por lo que son descartados los resultados iniciales 

haciendo referencia a la presente investigación y reportados los obtenidos en la 

repetición del análisis. 

El material es aprobado para su liberación 
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3.1 Resumen de la lista de verificación. 

Acorde con lo revisado en la lista de verificación se tiene como resultado 

lo siguiente: 

3.1.1 Registro a de análisis: No se encontraron desviaciones dado que 

todos los registros son correctos en tiempo y forma. 

3.1.2 Estándares: No aplica. 

3.1.3 Muestra. El analista realizó la determinación de pérdida al 

secado usando los pesafiltros sin tapa. Siendo esta la causa raíz 

(punto 1.3 pregunta 22). 

3.1.4 Resultados de instrumentos: No se encontraron desviaciones, se 

comprobó que la Estufa de Vacío con código interno CEV-0317 

se encontraban calificada con fecha del próximo servicio en 

septiembre de 2021 y la Balanza Analítica calibrada con código 

CBA-1720 y fecha del próximo servicio octubre de 2021 

3.1.5 Cromatografía: No aplico 

3.1.6 Técnica de análisis: La técnica analítica no describe con detalle 

la forma de llevar a cabo la determinación y solo hace referencia 

a la FEUM y el analista no consulto la referencia, por lo que 

puede ser una potencial causa raíz del evento. Se verificó que la 

especificación CMP-224 estuviera vigente y disponible para el 

análisis de la materia prima 

4. Investigación: 

El día 30 de julio de 2021, el químico analista llevó a cabo el análisis de 

pérdida por secado de la materia prima almidón, usó la estufa de vacío 

identificada con el código CEV-0317 y la balanza analítica CBA-1720 para el 
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Lote 00121, bajo el método analítico CMP-224, vigente. Cuando se realizó el 

peso constante posterior al tratamiento térmico de la muestra, el analista se dio 

cuenta que había perdido más peso del esperado, se realizó el cálculo con la 

hoja validada correspondiente y se confirmó un resultado de 3.2%  

El resultado superó el NMT 0.5% marcado en la especificación El resultado se 

notificó de manera inmediata al supervisor del área con el fin de llevar a cabo 

la investigación en conjunto y determinar la causa más probable.  

Se realizó la verificación retrospectiva del análisis y rápidamente se detectó 

que el analista realizó la prueba de pérdida por secado utilizando el pesafiltro 

sin la tapa como se indica en la lista de verificación punto 1.3 pregunta 22.  

El analista argumentó que no había tapas suficientes para usarlas durante el 

desarrollo del ensayo y tomó deliberadamente la decisión de realizarlo con el 

pesafiltro sin tapa, además de que no se realizó una evaluación deal impacto ni 

tampoco se notificó la falta de materiales al personal designado.  

De acuerdo con el fundamento la pérdida por secado se usa para determinar en 

una muestra la cantidad de materia volátil de cualquier naturaleza que se 

elimina bajo condiciones especificadas de tiempo y temperatura. 

La pérdida por secado al ser una prueba destructiva de la muestra no fue 

posible llevar a cabo la verificación.  

Una vez identificada la causa raíz del evento se procedió con el análisis oficial. 

El día 02 de agosto de 2021 se llevó a cabo la repetición del análisis de pérdida 

por secado de la materia prima almidón Lote 00121 siguiendo la metodología 

descrita en CMP-224 por el mismo analista. Se usó un pesafiltro con tapa y la 

actividad fue verificada en todo momento por el supervisor del área. 
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Se verificó que el peso fuera constante y resultado posterior al tratamiento de la 

muestra; fue de 0.2%.  

El resultado obtenido fue reportado. 

La causa raíz fue clasificada como un error humano debido a que fue realizada 

la determinación usando los pesafiltros incorrectamente, aunque el analista 

estaba entrenado, no evalúo el impacto de no usar el material adecuadamente 

por ser la primera vez que realizaba el análisis. 

5. Búsqueda de la causa raíz. 

5.1 ¿Por qué se obtuvo un resultado fuera de especificación? 

 Porque el analista durante el ensayo de pérdida por secado no identificó 

impacto al no usar el pesafiltro con tapa. 

5.2 ¿Por qué el analista no evaluó el impacto? 

 Porque no tenía claridad en la forma de realizar el ensayo de pérdida al 

secado. 

5.3 ¿Por qué no tenía claridad a realizar el ensayo? 

 Porque el método no clarificó que el pesafiltro debe estar completo. 

5.4 ¿Por qué el método no especificó las condiciones en las que se debe tener 

el material previo al ensayo? 

 Porque el método hizo referencia a la FEUM y el analista no revisó el 

capítulo correspondiente para realizar el análisis. 

5.5 ¿Por qué el analista no leyó el capítulo de la FEUM? 

 Porque no se le capacitó como proceder cuando un método analítico hace 

referencia a la FEUM por lo que el analista omitió hacer esta revisión. 

6. ¿Se encontró la causa raíz?  

Si, se identificó la causa raíz como un error humano. 
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7. Plan CAPA 

7.1 Acción correctiva: Descartar los análisis iniciales y proceder con la 

repetición del análisis bajo supervisión. 

7.2 Acción preventiva: Dar capacitación a todos los analistas en el ensayo de 

pérdida por secado como se describe en la FEUM MGA 0671 dice lo 

siguiente: “El procedimiento descrito a continuación se usa para 

determinar en una muestra la cantidad de material volátil, A menos que 

se indique otra cosa en la monografía respectiva, la prueba se efectúa con 

1 o 2 g. de muestra de la sustancia, previamente mezclada. Si la muestra 

se encuentra en forma se cristales grandes, estos se reducen a cerca de 2 

mm triturándolos rápidamente. 

7.3 Verificación de la CAPA: Se llevó a cabo un monitoreo durante el 

periodo de tres meses siguientes para verificar que no hubiera eventos de 

resultados fuera de especificación en el ensayo de pérdida al secado con 

la misma causa raíz. 

 Después del transcurrido el periodo se identificó que ya no hubo 

recurrencia por lo que se confirmó que el plan CAPA fue efectivo. 

8 Disposición del material 

El material fue aprobado por la Gerencia de Control de Calidad al cumplir con 

la especificación para su liberación. 
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XI. DISCUSIÓN DE RESULTADOS 

Las investigaciones de resultados fuera de especificación realizadas por los 

laboratorios de Control de Calidad en la actualidad son consideradas críticas por la 

importancia que se les ha dado para incrementar la productividad. 

Con base en esto las empresas, tiene como objetivo hacer énfasis en la disminución 

del número de rechazos que al final representan una cantidad importante en el 

presupuesto de cada compañía. 

Lo anterior demuestra la importancia de llevar a cabo una investigación 

inmediatamente después de la detección de un resultado discrepante. 

El analista que realiza los ensayos dentro de los laboratorios de Control de Calidad 

debe ser instruido en la importancia de ser analítico con los resultados obtenidos, de 

preferencia debe contar con bases de datos de resultados por prueba de los diferentes 

lotes analizados con la finalidad de poder tener un gráfico de tendencia que le sirva 

como herramienta para poder identificar un evento y con ello notificar 

oportunamente al jefe inmediato un resultado discrepante. 

Una vez que él analista notifica se debe iniciar con la investigación para lo que se 

sugiere aplicar la lista de verificación generada en el presente trabajo. 

La lista de verificación se divide en tres secciones: 

1. Investigación inicial: En esta sección se hace una revisión inicial de las 

condiciones en las que se realizó el ensayo, dado que se tiene toda la 

instrumentación, soluciones estándares y soluciones muestras, las muestras 

analizadas, método (s) usado (s).  

Con la finalidad de evaluar todas las posibles variables en la etapa inicial, se 

hizo la siguiente división: 

1.1 Registro de análisis. 
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1.2 Estándares 

1.3 Muestras 

1.4 Resultados de instrumentos 

1.5 Cromatografía 

1.6 Técnica de análisis 

En cada apartado se colocaron en forma de pregunta cada punto a revisar, cada punto 

a revisar y sustentar con información de soporte y usando los 5 ¿por qué?, si durante 

los 5 ¿por qué? se encuentra una respuesta sustentada, no deberá ser considerada 

como causa raíz. Se considera como potencial causa raíz, para aquellos puntos en los 

que no se tenga respuesta con los 5 ¿por qué?  

2. Clasificación inicial, Una vez realizada la revisión de las variables aplicables en 

la sección I y con base en lo resultados, se clasifica el evento marcando en los 

cuadrantes la opción que aplique: 

2.1 Fuera de especificación 

2.2 Fuera de tendencia 

2.3 Evento atípico 

2.4 Error analista 

La importancia de llevar a cabo una correcta revisión de cada variable sin descartar 

información que aparentemente podría ser considerada como obvia permite encontrar 

la clasificación correcta. 

Una vez identificada la causa raíz se deben tomar las acciones correctivas que de 

manera inmediata contienen el evento y las acciones preventivas que evitarán que se 

repita un evento. 

Puede suceder que un evento se tenga recurrencia lo que indicaría que las acciones 

de mitigación no fueron efectivas, ya sea porque no se siguieron tal como se 
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describieron en la investigación o porque no se encontró la causa raíz de manera 

correcta. 

Cualesquiera de las dos opciones presentadas en una recurrencia se deben investigar 

hasta encontrar la causa raíz y aplicar las correctas acciones. 

La causa raíz se identificó como error de analista se podrán eliminar los resultados 

iniciales y repetir la determinación bajo supervisión y usar estos resultados para 

aprobar un material. 

Cuando la clasificación de un evento no es atribuible a un error obvio o evento 

atípico y se identificó como un potencial evento atribuible a la calidad del producto 

ya sea por un resultado fuera de especificación o por un resultado fuera de tendencia 

se deben realizar pruebas adicionales con nuevas preparaciones, usando la muestra 

original bajo un protocolo de reanálisis y autorizadas por la unidad de calidad. 

apoyándose de la sección 3 de la lista de verificación. 

3. Protocolo de reanálisis 

Este se usa para justificar la preparación de muestras adicionales a las pesadas 

originales. 

Se coloca el propósito de las pesadas adicionales bajo un objetivo, se plantea una 

hipótesis en la cual se describa qué proceder si se obtiene un resultado esperado o 

qué acciones se aplicarán si no se encuentra el resultado esperado.  

En la sección de método se debe describir con detalle la referencia, la 

metodología o cualquier consideración adicional para obtener un resultado 

confiable. 

Se describe la cantidad de pesadas y el o los analistas que ejecutarán el protocolo. 

Los criterios de aceptación aplicables y si se cuenta con una muestra previamente 

analizada como control.  
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Los resultados obtenidos como resultado de la ejecución del protocolo, se debe 

traducir como una solución encontrada a instrucciones y operaciones comprensibles 

para los individuos que intervienen en la operación.  

Esta etapa es crítica, ya que es aquí, y sólo aquí, es donde se cosecharán los 

beneficios. 

La buena comunicación ayuda a asegurar que el estudio logre lo que la 

administración quiere y por lo tanto merezca llevarse a la práctica.  

Aunque la comunicación sea efectiva es inevitable que se tengan fallas en el 

seguimiento de las acciones tomadas, por lo que se vuelve importante que se 

establezca un sistema de control de investigaciones con la finalidad de verificar y 

graficar la recurrencia de las investigaciones.  

Una solución establecida como válida para un problema, permanece como tal 

siempre y cuando las condiciones del problema tales como: las variables no 

controlables, los parámetros, las relaciones, no cambien significativamente.  

Esta situación se vuelve más factible cuando se establecen los controles sobre la 

solución se genera información adicional sobre el comportamiento de la solución 

debido a cambios en los procesos.  

La importancia de llevar a cabo una investigación de resultados fuera de 

especificación por los laboratorios de control de calidad dentro de las compañías 

permite tener control sobre las variables que se manejan, por ejemplo, se pueden 

tener un programa de capacitación a los analistas que ejecutan las técnicas, el control 

y programa de la validación de métodos analíticos, la optimización de las 

condiciones de operación de los equipos e instrumentos utilizados. 



56 
 

De igual manera permite que las compañías tengan un nivel de eficiencia adecuado al 

lograr con esto, un ahorro en los recursos asignados para la calidad de los productos 

puesto que les permite tener datos confiables y bien a la primera vez. 

Existen algunas limitaciones en las investigaciones que deben ser consideradas tales 

como: el utilizar el método más apropiado a la investigación para poder encontrar de 

forma correcta la causa-raíz. 

El diagrama de Isikawa es una herramienta que ayuda a construir y facilitar las 

sesiones de lluvia de ideas en una organización. Proporciona una atmósfera de 

resolución de problemas si se utiliza de forma consistente, por lo que los empleados 

son trabajadores que se acostumbran a pensar fuera de la caja. 

Ayuda a una mejor toma de decisiones y a la planificación estratégica de una 

organización para la mejora de un proyecto, proceso o sistema. 

Esta herramienta de análisis de problemas puede utilizarse para conseguir resultados 

progresivos siempre que se tenga en cuenta los siguientes consejos: 

• Contar con miembros en el equipo de varios departamentos de la 

organización para tener una visión más clara de los diferentes problemas 

internos. 

• Asegurarse que los principales factores del planteamiento del problema estén 

completos antes de trabajar en ellos. Si es posible, enumerar todos los 

factores para evitar que se pierda información sensible de cualquier área del 

proceso o sistema. 

• Utilizar la herramienta de los 5 ¿por qué?, ya que son excelentes para 

analizar e identificar las causas de un problema concreto. 

• Pedir a cada miembro del equipo que concluyan personalmente al menos dos de las 

causas raíz antes de fusionarlas y discutirlas en grupo. 
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XII. CONCLUSIONES 

Fue generada una lista de verificación en la que se describen las variables que deben 

ser revisadas, derivado de un resultado cuestionable dentro de los laboratorios de 

control de calidad, así mismo se incluyó el diagrama de flujo en el cual se describe la 

secuencia lógica de pasos a seguir para el desarrollo de la investigación. 

Así mismo se incluyó un ejemplo en el cual se aplicó el método y diagrama de flujo 

para encontrar la causa raíz de un resultado fuera de especificación. 

Al final del desarrollo de la investigación fue establecido un plan CAPA que 

permitió mitigar la causa raíz. 

Se estableció un periodo de 3 meses para verificar si las acciones fueron efectivas y 

después de transcurrido el tiempo establecido se confirmó que las acciones aplicadas 

fueron correctas, al no presentarse recurrencia de este evento. 

La existencia de no considerar la totalidad de las restricciones en un problema 

práctico, debido a que los métodos de enseñanza y entrenamiento se basan en 

problemas pequeños para razones de índole práctico, por lo que se desarrolla en los 

alumnos una opinión muy simplista e ingenua sobre la aplicación de estas técnicas a 

problemas reales. 

El hecho de que casi nunca se realizan análisis costo-beneficio de la implantación de 

soluciones definidas por medio de las investigaciones en ocasiones los beneficios 

potenciales se ven superados por los costos ocasionados por el desarrollo e 

implantación de una solución y en la mayoría de las veces los altos ejecutivos no 

están convencidos del beneficio. 
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XIII. PROPUESTAS 

Se sugiere hacer referencia a la presente tesis a los alumnos de la carrera de química 

farmacéutico biológica como una herramienta, la metodología de investigaciones de 

resultados fuera de especificación para aquellos experimentos que sean realizados en 

los laboratorios con la finalidad de tomar la práctica y pericia necesaria para la 

ejecución de investigaciones durante los últimos semestres de la carrera. 

Es importante tomar en consideración que hoy en día en la industria de cualquier 

rama toma suma importancia contar con personal altamente calificado y que domine 

técnicas de investigación que les permitan tomar las acciones preventivas de forma 

oportuna logrando con esto una diminución en sus pérdidas y un incremento en su 

productividad. 

Los alumnos deben mostrar el interés por llevar a cabo una investigación lo más 

completa posible que le permita inclusive tomar algunas acciones que beneficien a la 

FES Zaragoza. 
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XIV. ANEXO DEFINICIONES 

1 Adecuabilidad del sistema (verificación del sistema): El coeficiente de 

variación de la respuesta de los estándares expresada en áreas que permite 

verificar que los instrumentos están funcionando de forma adecuada, esto es 

que los volúmenes de inyección son constantes.9 

2 Causa-raíz: Es un proceso de deducciones lógicas que permite graficar la 

relación causa-efecto que nos conducen a descubrir el evento indeseable, 

preguntándonos el ¿Cómo? puede ocurrir una falla y el ¿por qué? o ¿cuáles? 

son las causas de esta. 10 

3 Control de Calidad: área que asegura mediante personal calificado, 

procedimientos, métodos analíticos, instrumentos de medición y equipos que 

los productos cumplan con los criterios de especificación que garanticen la 

seguridad, eficacia, potencia, inocuidad y calidad, durante su periodo de 

caducidad o periodo de vida útil. 13 

4 Efectividad: Capacidad de lograr un efecto deseado, esperado o anhelado. 

5 Eficiencia; Capacidad de disponer de alguien o de algo para conseguir un efecto 

determinado. 

6 Ensayo: Determinación de una o más características de un objeto de evaluación 

de la conformidad, de acuerdo con un procedimiento. 

NOTA: El término “ensayo/prueba” se aplica en general a materiales, 

productos o procesos. 15 
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7 Equipo: Aparato que se utiliza en el tratamiento de las muestras que no genera 

un resultado. 

8 Error del analista: Resultado generado por una falla derivado de un error obvio 

durante la preparación de la muestra y que dio origen a un resultado 

discrepante. 

9 Especificación: Denominado a la descripción de un material, sustancia o 

producto, que incluye los parámetros de calidad, sus límites de aceptación y la 

referencia de los métodos a utilizar para su determinación. 13 

Una lista de requisitos detallados (criterios de aceptación para los 

procedimientos de ensayo establecidos) con los que la sustancia o producto 

farmacéutico tiene que cumplir para asegurar una calidad adecuada.14 

10 Evento atípico: Evento generado por una fuente externa y que puede corregirse 

durante el análisis y que interrumpió el análisis programado como, por ejemplo: 

falla de energía, paro de equipo, falla del instrumento, etc.  

11 Instrumento: Aparato de laboratorio que permite con magnitudes físicas por 

medio de un proceso de medición. 17 

12 Lista de verificación: Secuencia lógica de pasos para llevar a cabo una 

actividad que sirven para orientarse Método: Documentos que contienen 

instrucciones como los procedimientos, instructivos de trabajo o de prueba que 

deben estar disponibles y de fácil acceso, el lenguaje utilizado en los mismos 

debe ser sencillo y claro. 13 

13 Muestra: Conjuntó de unidades de muestreo extraídas de un lote determinado 

para fines de prueba. 13 
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14 Procedimiento analítico: Documento en el cual se define la forma de realizar el 

análisis. En él se describirán en detalle los pasos necesarios para determinar una 

característica de calidad. Puede incluir la preparación de la muestra, el patrón 

de referencia, los reactivos, la utilización del instrumento o equipo, generación 

de curvas de calibración, el uso de fórmulas para cálculos. 13 

15 Resultado: Es el valor obtenido cuando un procedimiento de análisis es 

aplicado a una muestra. Este en ocasiones puede ser el promedio de valores 

obtenidos de las diferentes repeticiones del ensayo. 

16 Resultado fuera de especificación (out of specification-OOS); Todos los 

resultados de ensayo de análisis que estén fuera de las especificaciones o 

criterios de aceptación establecida por las farmacopeas oficiales o por la técnica 

del fabricante. No se debe confundir con un ensayo no conforme. 12 

17 Solución Buffer. Compuesto de dos o más reactivos que sirven para ajustar o 

equilibrar pH de las soluciones. 

18 Trabajo de ensayo no conforme: Incumplimiento de los procedimientos 

establecidos por el laboratorio. 

19 Valor atípico: Resultado del análisis obtenido diferente a la tendencia normal 

del material analizado. Por ejemplo, cromatogramas con señales diferentes a las 

obtenidas en corridas previas. refractogramas con picos adicionales, valores de 

ensayos fuera de la tendencia de los valores previos. 
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