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INTRODUCCIÓN 

1. INTRODUCCIÓN 

La industria farmacéutica establece un conjunto de actividades necesarias para asegurar 

Que los productos terminados cumplan con la calidad requerida debido a Que los medicamentos 

tienen la finalidad de un beneficio Que es la salud. Para Que un medicamento pueda llegar al 

consumidor tiene Que pasar por varias actividades de calidad lo Que garantiza Que durante el 

proceso de fabricadón, acondicionamiento y distribución mantiene la identidad, pureza, 

concentración, potencia e inocuidad requeridos para su empleo, que no se encuentren 

contaminados o alterados y no representen un riesgo para la salud. 

Para verificar que estas actividades de calidad y sus resultados se realizan de acuerdo a las 

disposiciones preestablecidas, es necesario realizar un examen sistemático e independiente 

llamado AUDITORlA. Existen diferentes tipos de auditorías: Financieras, Sistemas de calidad y 

Técnicas. El presente trabajo se enfoca a las Auditorias Técnicas, existen tres tipos: 

1. Auditorias de Sistemas Criticas. Se utiliza para verificar la adecuación y 

eficiencia de los sistemas que tienen un impacto directo sobre los productos y procesos que son el 

agua, el aire, el vapor, el aire comprimido o algún otro sistema que representa una fuente 

potencial de contaminaciÓn en el producto. 

2. Auditoria de un Proceso. Abarca una línea de producción completa para una o 

varias formas farmacéuticas, se aplican varios procedimientos como: valic!adón de los procesos, 

calificación de las áreas y equipos, especificaciones para cada producto, procedimientos de 

limpieza, procesos de fabricación, acondicionamiento, limpieza, capacitación del personal, pruebas 

de laboratorio, etc. 

3. Auditoría de producto. Se enfoca solamente al producto terminado sometido a 

varios procesos y controles que surgen de un sistema, se basa en las especificaciones de calidad 

como producto terminado y la aceptabilidad en el mercado, comprobando de manera documental y 

bajo evidencias objetivas que el producto cumple para lo Que fue diseñado, se enfoca 

primordialmente al análisis de quejas por parte del diente, una revisión anual del producto por 

parte de la empresa y un sistema de control de investigación de registro de quejas y devoluciones. 
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INTROouco6N 

Este tipo de revisión en la industria farmacéutica se realiza en forma interna dentro de la 

misma organización - Auditorías Internas - y la realizada por terceros que trabajan de manera 

independiente a la organización - Auditorías Externas -. 

Para realizar la auditoria es a través de un grupo auditor, esta compuesto por un 

auditor líder y los auditores; el auditor líder es el que organiza, dirige y realiza el informe de la 

misma y los auditores participan en el proceso de está, sUjetándose a las reglas emitidas por el 

auditor líder y al programa establecido. Las personas que realizan las auditorías son capacitadas y 

entrenadas para llegar a ser auditores, deben de cumplir con un perfil que involucra ciertas 

características que son: integridad, responsabilidad, capacidad de cooperaciÓn, adaptabilidad, 

sentido común, etc. Dentro de la capaCitaCiÓn y entrenamiento se les da a conocer los diferentes 

tipos de auditorias, las fases de esta Y normas que sustentan los puntos a evaluar durante la 

auditoría. Al término de la capacitación se califican a las personas que pueden ser auditores a 

través de un examen, este acredita que son aptos para ser auditores o auditor líder, se le entrega 

un certificado que hace constar que recibieron y acreditaron de manera exitosa la capacitaciÓn 

teórica y práctica recibida. 

La ejecUCiÓn de una auditoría se realiza a través de procedimientos documentados y 

establecidos. Está compuesta por cuatro fases consecutivas que son: 

1. De preparación comienza desde que se asigna la auditoría, incluyendo la asignación del 

grupo auditor, el alcance de esta Y sus objetivos. 

2. De ejecución consta de la obtención de la informaciÓn a auditar, examinando la 

evidenda objetiva y registrando los detalles en las listas de verificación que se elaboran a través de 

una investigación de normas que regulan la industria farmacéutica y evaluadón de evidendas 

objetivas. 

3.De información induye una reuniÓn final con los auditados donde se muestran los 

hallazgos encontrados asegurándose que se comprencla por ambas partes. 

4. De cierre se refiere a las acciones resultantes del informe y la documentación de todo 

el trabajo auditado. 

Una vez recibidas las respuestas de los hallazgos de la auditoría, el auditor debe realizar 

actividades de seguimiento, normalmente con otra auditoría, para verificar que el auditado halla 

corregido sus defICiencias y ejecutado acciones correctivas o preventivas. 
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INTRODucaÓN 

La industria farmacéutica tiene la responsabilidad de evaluar el desempeño de los 

proveedores de insumas, materias primas, materiales de acondicionamiento y componentes 

auxiliares para la fabricación de los medicamentos ésto se realiza a través de una auditoría, ya que 

son parte del sistema de calidad total la cual comprende las mismas fases y los mismos puntos a 

auditar para los procesos, sistemas críticos y productos para la fabricación de medicamentos. El 

presente trabajo se enfoca a las auditorías técnicas y la realizadón de éstas, resaltando los puntos 

a auditar en sistemas críticos, procesos y productos para la industria farmacéutica. 
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JUSTIFlCAa6N 

2. JUSTIFICACIÓN. 

PROBLEMÁTICA. La falta de revisión de los sistemas de trabajo nos llevan a la generación 

de fallas y errores que pueden ir desde una inconformidad telefónica por parte de un diente o 

consumidor aislado hasta la muerte de personas que consumen un producto que presenta un 

riesgo para la salud. Hoy en día la industria farmacéutica cuenta con un sistema de calidad 

ineludible, que a diferencia de algunos años que no existía una revisión de cada una de las 

actividades que se realizaban, había una alta probabilidad de cometer grandes y graves errores por 

parte de los fabricantes, tal es el caso de la Talidomida que fue sintetizada en 1%5 por la 

compañía alemana Chemie Grünental con el nombre de Contergan forte. A partir de 1958 salió al 

mercado en 11 países occidentales, 17 de Asia y 7 de Africa. Fue utilizado como hipnótico suave y 

se vendió como sedante para las náuseas, vómito y malestares del embarazo como una buena 

tolerancia aún a dosis mayores a las indicadas, dnco años después de haber salido al mercado dejó 

entre 4, 000 Y 12, 000 niños con malformaciones en todo el mundo, los que aproximadamente el 

15 % había fallecido en 1956, ya fuera por efecto del fármaco o en algunos casos por infanticidio a 

manos de las madres angustiadas. La Talidomida se retiró del mercado en el año de 1962. 

En 1937, alrededor de 100 personas fallecieron por falla renal antes de ser retirada del 

mercado, como consecuencia de la comercialización por parte de Massengill Company, de un "elixir 

de sulfanilamida" disuelto en dietilenglicol. Este tipo de errores se podría haber evitado con una 

previa investigación a la salida de estos productos al mercado. 

El laboratorio debe efectuar revisiones periódicas y sistemáticas que se llevan a cabo en la 

industria farmacéutica como parte del sistema de aseguramiento de calidad con la finalidad de 

asegurar que el producto cumple satisfactoriamente con las especificaciones regulatorias, de la 

casa matriz o corporativas y con los requerimientos del diente demostrando a través de todas las 

actividades que el producto es seguro, efectivo y de calidad consistente. 

El presente trabajo pretende resaltar que mediante las auditorías es posible detectar fallas 

de manera oportuna, ya que al perdbir oportunamente se puede corregir y prevenir errores que no 

se aprecian a simple vista. La prevención de errores o fallas beneficia en los siguientes aspectos: 
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Evita reprocesos. 

Rechazo del producto por los consumidores. 

Sanciones por entidades regulatorias. 

Adquisición de los materiales de insumo que sean de la calidad requerida. 

JUSTIFICACIÓN 

Lo anterior nos lleva a una reducción de costos al evitar reprocesos que provocan consumo 

de materiales, horas hombre, quejas y devoluciones por parte de los clientes y el pago de 

sanciones económicas por incumplimiento a las disposiciones regulatorias. 

Es sumamente importante que el Q.F.B. dentro de su formación profesional se encuentre 

debidamente informado de la razón de realizar auditorías, los beneficios económicos que nos 

proporcionan, así como realizar las auditorías dentro de nuestro campo de trabajo o responder a 

ellas cuando se está siendo auditado. 

Debido a que dentro de la formación académica de los Q.F.B de la FES- Cuautitlán no 

incluye materias obligatorias reladones a las auditorias en la industria farmacéutica, excepto los 

alumnos que cursan el Paquete terminal de Control de Calidad Y la importancia de las mismas, en 

los procesos farmacéuticos y que no existen referencias bibliográfICas especificas que proporcionen 

información de las auditorias técnicas para verificar sistemas, productos y procesos de la industria 

farmacéutica, el presente trabajo pretende ser un apoyo didáctico en las asignaturas de Legislación 

y AdministraciÓn Farmacéutica, Tecnología Farmacéutica y Control de Calidad, así como una 

referencia informativa para aquellas personas que se desempeñan en alguna actividad operativa 

dentro de la industria farmacéutica y que de una U otra manera participan directa o indirectamente 

en las auditorías aplicadas. El trabajo es una compilación de información obtenida a través de una 

revisión y depuración bibliográfica, hemerográfica y consulta electrónica de los requerimientos 

mínimos actuales por parte de la Secretaría de Salud, la FDA Y organismos internacionales. 
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OBJETIVOS. 

3. OBJETIVOS. 

OBJETIVO GENERAL. 

• Destacar la importancia y aplicación de las Auditorías Técnicas a través de 

una revisión documental, como parte del sistema de Calidad de los diferentes 

procesos y sistemas para asegurar la calidad de los productos farmacéuticos. 

OBJETIVOS PARTICULARES. 

• Definir los diferentes tipos de auditorías técnicas y las características que debe 

cumplir un grupo auditor. 

• Describir el desarrollo y los lineamientos básicos de una auditoría destacando 

las diferentes fases de ésta. 

• Dar a conocer cuales son los puntos a auditar en un sistema, proceso y 

producto dentro de la industria farmacéutica. 
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MARCO REGULATORIO 

4. MARCO REGULATORIO. 

La industria farmacéutica está regulada por un marco legal que establece los lineamientos 

mínimos que debe cumplir la industria farmacéutica para fabricar medicamentos; está constituido 

por la ley general de salud, sus reglamentos y normas, que son base y punto de partida para 

realizar una auditoría en la industria farmacéutica. Las guías y normas son: 

Reglamentos de insumo para la Salud. 

NOM- 059-SSAl-1993. Establece buenas prácticas de fabricación para establecimientos de la 

industria farmacéutica dedicados a la fabricación de medicamentos. 

Guía de prácticas adecuadas de manufactura farmacéutica, editada por OPAM y evaluada por 

la Comisión Permanente de la FEUM. 

Guías de Inspección para los procesos farmacéuticOs por la FDA. 

NOM-176-SSAl-1998. Requisitos mínimos para los proveedores de fármacos para la 

elaboración de medicamentos. 

NOM-164-SSAl-1998. Buenas prácticas de fabricación para fármacos. 

Auditorías Técnicas en la Industria Farmacéutica, editada por OPAM. 

La realización de las auditorías también está regulada por normas emitidas por la secretaria 

de comercio y fomento industrial, la cual enfatiza la importancia de las auditorías de calidad como 

una herramienta clave de la administración y establece los principios básicos, criterios y prácticas 

de auditorías para establecer, planear, efectuar y documentar auditorías de sistemas de calidad. 

Las normas emitidas son: 

NMX-CC-007jl -1193-SCFI "Directrices para auditar sistemas de Calidad - Parte 1- Auditorías. 

NMX-CC-007j2-1993-SCFI "Directrices para auditar sistemas de calidad - Parte 2-

Administración del Programa de Auditorías" 

NMX-CC-008-1993-SCFI. "Criterios para auditores de Sistemas de Calidad". 
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TIPOS DE AUDITORIA. 

5. AUDITORIA. 

la Sociedad Americana de Control (ASQ) define Auditoria de Calidad como: "Una actividad 

realizada de acuerdo con procedimientos escritos o listas de comprobación, para verificar por medio 

de un examen o evaluadón de evidencias objetivas que los elementos aplicados de un Sistema de 

Aseguramiento de Calidad han sido desarrollados, documentados y efectivamente instrumentados 

de acuerdo a requerimientos específicos". (1,26,ll,31 y 35) 

la revisión es por parte de la misma empresa o una empresa independiente a la 

organización; las auditarlas son: 

5.1. Auditorías Internas. 

Es importante que la industria farmacéutica tenga una retroalimentación en el avance del 

proceso del sistema de aseguramiento de la calidad, con el objetivo de conocer si se han cumplido 

o no las expectativas planificadas con respecto a las condiciones reales del proceso y con ello 

determinar la efectividad del sistema de calidad. 

las auditorías deben estar documentadas y se requiere tener el compromiso para llevar a 

cabo el seguimiento de las acciones correctivas o preventivas de las desviaciones encontradas por 

medio de los responsables del área o departamento para asegurar que no se presentará 

nuevamente. la empresa debe comprometerse en la implantación de los sistemas de calidad con la 

madurez necesaria para cumplir con las especifICaCiones mínimas. Al llevar a cabo una auditoría 

interna, es necesario que no haya auto complacencia, ya que hay und tendencia muy marcada a 

considerar que alguna actividad que se tiene en los planes se toma como ya realizada. (2, 28 y 41) 

5.2. Auditorías externas. 

Este tipo de auditorías requiere definir, diseñar, desarrollar, emitir, implantar y mantener 

los procedimientos de planificación, verificación y control de las auditorías externas realizadas por 

una entidad ajena a la empresa auditada. 
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La realiza una organización independiente y autorizada para evaluar el sistema de 

aseguramiento de calidad; su objetivo es dictaminar imparcialmente los sistemas de trabajo 

emitiendo un reporte que establezca el grado de efectividad del sistema de calidad y sí cumplen 

con los requerimientos. Algunas empresas proporcionan a la industria farmacéutica auditada un 

certificado de cumplimiento con las normas establecidas para el ramo farmacéutico, siempre y 

cuando la organización auditora se encuentre autorizada como empresa certificadora. (1,'" Y 41) 

5.3 Tipos de Auditorías. 

Existen diferentes formas de auditorías y cada una de ellas tiene sus propias aplicaciones y 

requisitos: Auditorías Financieras, Auditorías de Sistemas de calidad y Auditorías Técnicas. El 

diagrama 1 (pag - 13 -) muestra los diferentes tipos de auditorías. 

5.3.1 Auditorías financieras. Son ejecutadas por personal que ha recibido formación en 

procesos contables. Su objetivo básico consiste en verificar que los métodos contables de una 

organización proporcionen el estado financiero de la empresa. (1) 

5.3.2 Auditorías de Sistemas de Calidad. Es una revisión de la estructura 

organizacional, de los procedimientos, procesos y los recursos para implantar la administración de 

calidad. (1,2, 31 Y 44) 

5.3.3 Auditorías Técnicas. Es un examen sistemático e independiente para determinar si 

las actividades de calidad y sus resultados cumplen con los requerimientos de las buenas prácticas 

de manufactura, las normas oficiales mexicanas y con las especificadones para los diferentes 

productos en la industria farmacéutica, y si estos lineamientos fueron o son implementados 

eficientemente y que logran cumplir con el objetivo principal que es obtener un producto de calidad 

consistente. Las auditorías técnicas se desarrollan en el presente trabajo debido a que estas tienen 

mayor importancia para la industria farmacéutica dado que en ellas se detecta el nivel de 

cumplimiento de las buenas ~cticas de manufactura que son la base principal para asegurar que 

un medicamento es seguro y eficaz, esta revisión es de tres tipos. (26) 
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5.3.4 Tipos de Auditorías Técnicas. 

5.3.4.1 Auditorías a los sistemas críticos. En la industria farmacéuticas los sistemas a 

verificar son los sistemas críticos: aire yagua, dado que tienen un impacto directo sobre los 

procesos y productos. En el capítulo 8 (páginas 29 a la 38) se mendona detalladamente los puntos 

más importantes a auditar en este tipo de auditorías. (34) 

5.3.4.2 Auditorías a los procesos. Esta auditoría abarca un proceso completo, en el cual se 

aplican varios procedimientos y registros emergentes. Los diferentes procesos para la fabricación 

de medicamentos son: 

• Procesos farmacéuticos para productos sólidos no estériles. 

• Procesos farmacéuticos para productos semisólidos y líquidos no estériles. 

• Procesos farmacéuticos para formas farmacéuticas estériles. 

Durante la verifICaCión de los diferentes procesos a auditar, se examinan las condiciones de 

operación en cada línea de fabricación Y en general se verifICan los siguientes puntos que implica 

cualquier proceso ya sea para la industria farmacéutica o para sus proveedores que surten los 

materiales a la industria farmacéutica. 

Instalaciones. 

Personal. 

Equipo. 

Validación de limpieza de equipo e instalaciones. 

Validación de los procesos. 

Laboratorio analítico. 

5.3.4.3 Auditorías a producto. Se centra en un solo tipo de producto, que ha sido 

sometido a varios procesos, verifICa los controles que surgen de un sistema y da a conocer la 

calidad del producto. (41) 

Las auditorías de procesos y producto se mencionan mas ampliamente en los capítulos 9 y 

10 (páginas 45 a la 109) respectivamente. 
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5.4. Auditorías a proveedores. 

La industria farmacéutica tiene la obligación de auditar a sus proveedores de materias 

primas, materiales y demás insumas ya que es importante conocer la calidad del producto que se 

compra dado que repercute en la fabricación de sus productos; también se verifican los mismos 

puntos en sistema, procesos y producto terminado pero para materia prima ó materiales. 

Existen empresas no gubernamentales dedicadas a auditar a fabricantes de materia primas 

y materiales. En MéxicO se encuentra un grupo conocido como GHVP (Grupo Homologado de 

Validación de Proveedores), en el que participan de manera voluntaria laboratorios farmacéuticos, 

tanto nacionales como multinacionales, coordinados por un Comité Directivo. Dicho grupo está 

principalmente enfocado a realizar auditorías de calidad a proveedores de la industria farmacéutica 

nacional con el fin de validarlos, sin descuidar los aspectos regula torios, las Buenas Prácticas de 

Fabricación y las oportunidades de mejora de la calidad tanto de proveedores como de los 

laboratorios participantes. Todos los integrantes del grupo trabajan en conjunto para armonizar los 

criterios de auditoría y validación de proveedores, así como para promover la armonización de 

especificaciones. (42) 

A diferencia de otros grupos o asociaciones profesionales relacionados con las ciencias 

farmacéuticas, el grupo GHVP lo integran profesionales de la industria farmacéutica, que 

pertenecen a las áreas de calidad, producción, compras, servicios técnicos y desarrollo; 

involucrados en el proceso de evaluación, control, validación y auditoría de proveedores. El grupo 

referido funciona, a través de las reuniones de los representantes de los laboratorios Y también 

por la estrecha comunicadón que existe con las autoridades sanitarias para la realización de 

actividades '( proyectos. 

La Regulación Sanitaria Mexicana indica que la responsabilidad de la aprobación de 

proveedores recae en los laboratorios farmacéuticos. Así mismo la NOM-176-SSAl-1998 

establece: "Requisitos mínimos para los proveedores de fármacos para la elaboración de 

medicamentos", que los proveedores deben cumplir con dichos requisitos para proveer a la 

Industria Farmacéutica. Para la elaboración de fármacos los proveedores deben cumplir con los 

requisitos de la NOM-164-SSAl-1998 establece: "Buenas Practicas de Fabricación de Fármacos". 

La mayoría de los proveedores de la industria farmacéutica (excepto los de principios 

activos), no son visitados por las autoridades sanitarias, y la calidad de muchos de sus productos 

incluso no llegan a encontrarse en la Farmacopea Nacional. Si bien algunos proveedores llegan a 
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estar Certificados bajo 150-9000, no hay garantía que su proceso y productos cumplan con lo 

establecido en las Buenas Prácticas de Fabricación de la Industria Farmacéutica. (39 Y 42) 

En la práctica actual de la industria existen los siguientes mecanismos para la aprobación 

de proveedores . 

./ Evaluación continua, lote a lote, de insumos, evaluados contra farmacopeas oficiales o 

especificaciones internas . 

./ Verificación de los datos reportados en un certificado de análisis del proveedor . 

./ Referencias o recomendaciones de otros laboratorios o casas matrices . 

./ Auditorias de calidad a proveedores y evaluaciÓn de muestras. 

Dado que las especificaciones de calidad han llegado a ser tan diferentes entre los dientes 

de un mismo proveedor, que llega a ser virtualmente imposible el pensar en un producto que 

pueda ser surtido de manera global, que es la tendencia de la industria farmacéutica para sus 

productos terminados. 

Por lo que es importante para la industria farmacéutica realizar auditorias a sus 

proveedores de materias primas y demás insumos. El GHVP desarrolla un proceso interno de 

certificación y desarrollo de auditores, el cual es aceptado y adoptado como principio básico de 

operaCión del grupo. (42) 

El GHVP dedica sus esfuerzos y recursos para la capacitación y certificación de auditores 

en Buenas Practicas de Fabricación, para llevar a cabo los cambios necesarios en su proceso de 

evaluación y auditoría, para trabajar en equipos con las autoridades Sanitarias Mexicanas en el 

establecimiento de una Normatividad y procesos formales de aprobación de proveedores. (46) 
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Diagrama 1. Tipos de auditorías. 
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6. GRUPO AUDITOR. 

El equipo de personas seleccionadas para llevar a cabo una auditoría debe contar con 

suficiente experiencia y capacitación en cuanto al enfoque auditar está integrado por lo menos, 

por dos personas, un auditor líder y un auditor, no deberán ser más de 6 personas. Las personas 

que se desempeñan como auditores en la industria farmacéutica deben tener formación académica 

Ylo contar con amplia experiencia demostrada en el área farmacéutica . ( l .2l y 44) 

6.1 Auditor líder. 

Es el responsable de todas las fases de la auditoría, teniendo la capacidad y experiencia 

para tomar decisiones finales con respecto a la condición y a cualquier observación de la auditoría. 
(l,2l y 44) 

El auditor líder tiene las siguientes responsabilidades: 

./ Ayudar a la selección de los demás miembros del equipo auditor . 

./ Preparar el plan de auditoría . 

./ Representar al grupo auditor con el auditado . 

./ Presentar el informe a de auditoría. 

6.2 Auditor. 

Es la persona que está calificada y autorizada para realizar la auditoría, y solo desempeñan 

parte de la auditoría bajo la supervisión del auditor líder. ( l ,2l,32,33 y 44) Tiene las siguientes 

responsabilidades: 

./ Cumplir con los requisitos aplicables a la auditoría , 

./ Comunicar y aclarar los requisitos de la auditoría . 

./ Planear y aclarar los requisitos de la auditoría . 

./ Planear y ejecutar las responsabilidades asignaclas en forma efectiva y eficiente . 

./ Documentar las observaciones y las no conformidades . 

./ Informar los resultados de la auditoría . 

./ Cooperar y apoyar al auditor líder 
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6.3. Características del auditor y auditor líder. 

Un auditor debe tener en cuenta, además del dominio de las técnicas de auditoría, (estas 

se adquieren por capaCitación teórica y entrenamiento práctico), otras aptitudes como la capacidad 

de las relaciones humanas, cultura, comunicación oral y escrita . (1 y 21) El auditor debe reunir las 

siguientes características: 

Integridad Personal . Además de los dotes morales, necesarios para desarrollar cualquier 

actividad laboral, deben ser imparciales y sí por alguna cuestión no pudiese ser imparcial, deberá 

tener la honestidad de declararse incompetente en este asunto. 

Responsabilidad. Deberá decidir con responsabilidad que cosas son, o no razonables. De 

la justicia de sus veredictos puede depender el prestigio propio Y ajeno. 

Capacidad de cooperación y construcción. La auditoría no solo pretende controlar sino 

también optimizar y esto se logra cooperando con los auditados tratando de ayudarlos a solucionar 

los problemas y mejorar los sistemas y métodos de trabajo. 

Adaptabilidad. El auditor debe adaptarse rápidamente a los requerimientos de los 

distintos sistemas que debe auditar, adecuándose al sistema en el que esté trabajando evitando 

querer compararlos con aquellos en los que ha trabajado en el pasado. 

Curiosidad: Debe investigar aquello que lo inquieta o no lo satisfaga y no debe 

conformarse cuando sus sentidos le digan "hay algo que no es como debería ser". 

Audición. Todas las características precedentes quedan reducidas a la nulidad si el auditor 

no sabe escuchar. Un juicio acertado sólo será posible escuchando con la mente abierta, dejando 

que los auditados se explayen, haciendo las preguntas necesarias pero escuchando atentamente la 

respuesta . 

El auditor debe ser capaz de provocar, desde un principio, una actitud favorable hacia las 

personas y su actividad de inquirir e interpretar los hechos que puedan ser causa de errores y Que 

requieren de un acción correctiva pero sin abusar. El auditor debe poner por escrito, con precisión, 

aquello Que ha descubierto escuchado o decidido. Debe tener capacidad para extraer y 

proporcionar información, tanto verbalmente como por escrito. 
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6.4. Capacitación y entrenamiento del auditor y auditor líder. 

El personal que realiza las auditorías debe ser sometido a una capacitación teórica y 

entrenamiento práctico. (22 y 44) 

La capacitación teórica puede ser interna o externa dependiendo de la empresa y debe 

cubrir temas como: 

Tipos de auditorías. 

Planteamiento, programación y desarrollo de auditorías. 

Normas y especifIcaCiones aplicables, además de otros temas afines que forman la base de un 

buen desempeño. 

o bien entrenamiento práctico que consiste en que el personal que es entrenado debe 

formar parte de un grupo auditor en calidad como "auditor en entrenamiento o auditor 

observador". 

Al finalizar la capacitación y entrenamiento es necesario someter al aspirante a auditor o 

auditor líder a un examen escrito. Dicho examen, con su calificación debe archivarse en el 

expediente de cada cursarte como evidencia objetiva del nivel logrado. 

6.5 Certificación y calificación de un auditor o auditor líder. 

Una vez complementada la cantidad mínima de auditorías requerida y habiendo tenido un 

desempeño satisfactorio en el entrenamiento, la persona a ser auditor o auditor líder podrá ser 

califICado. Deberán ser registrados en un formato de "Registros de Certificación de Auditores de 

Calidad", la calificación obtenida. Ver Anexo 1. (pag - 113 Y 114 -) . (21.42 V 44) 

La califICación es un status requerido por la mayoría de las normas y especifICaciones, 

debido a que es evidencia objetiva de la certifICación . 

Para ser certifICado corno auditor el aspirante deberá tener participación en auditorías 

como observador, la cuál es una forma de dar al aspirante la oportunidad de observar la técnica 

de auditoría en un área fuera de su ambiente y experiencia. Estas auditorías deberán ser realizadas 

bajo la SUpervisión de un auditor certificado y deberá cumplir con su capacitación teórica. Al reunir 
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estos requisitos es necesario llenar y enviar la forma de reporte donde se documenta su 

participación en la auditoría. Ver Anexo n. (2141 Y 42) 

Para la certificación de un auditor líder el aspirante deberá demostrar sus habilidades para 

auditar basándose en los estándares utilizados, la auditoría debe ser realizada con un auditor líder 

certifICado y tener las auditorías a cumplir por lo que deberá llenar y enviar la forma de reporte 

donde se documenta su participación en la auditoria. El auditor certificado será responsable de 

observar y evaluar al aspirante de acuerdo a la forma de evaluación correspondiente. Ver anexo III. 

En el certificado de calificadón debe constar toda la información que acredite la suficiente 

capacitación teórica y entrenamiento práctico para ser calificado, así como también el resultado del 

examen y la opinión del auditor líder que tuvo a su cargo el entrenamiento. (2 1.41 y 42) 

Para ser calificado como auditor y auditor líder, además de cumplir con todos los requisitos 

para la califICaCión como auditor, se debe cumplir con la mayor cantidad posible de auditorías 

acumuladas, como guía se podría establecer un mínimo de quince en un periodo no mayor a tres 

años. Deberá contar con la opinión gerencial respecto del desempeño del auditor. (21) 
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7. FASES DE LA AUDITORÍA. 

Para el desarrollo de una auditoría se deben mantener y establecer procedimientos 

documentados para planear y realizar éstas, los procedimientos deben elaborarse de manera clara 

y tangible, deben incluir los siguiente métodos son: 

De preparación de auditorías, incluyendo la composición y formación del equipo auditor y la 

elaboración de las listas de comprobaciÓn. 

Para realizar las auditorías, como se registran y comunican los hallazgos durante el proceso de 

la auditoría. 

Para informar de los resultados de la auditoría y la elaboradón del informe. 

Para cerrar la auditoría y acciones correctivas de los resultados. 

la auditoría es un proceso secuendal Que se divide en cuatro fases Que son : (1,37, 38 Y '14) 

1. Fase de preparación. 

2. Fase de ejecución 

3. Fase de información. 

4. Fase de cierre. 

7.1. FASE DE PREPARACIÓN. 

Comienza con la asignaciÓn de una auditoría particular hasta la recopilación de la 

información en el lugar, y está diseñada de manera flexible con el fin de permitir cambios y consta 

de los siguientes puntos: (1 y 37) 

a) Definir el propósito de la auditoría . 

b) Definir el ámbito o alcance de la auditoría. 

c) Determinar los recursos que se van a aplicar. 

d) Identificar los documentos de referencias (las normas de sistemas de calidad, normas técnicas, 

u otras aplicables a la entidad a auditar) . 

e) Revisar el historial def auditado. 

f) Elaborar listas de verificación o comprobación. 

g) Contacto inicial. 

h) NotificaCión formal. 

18 



FASES DE LA AUDITORlA 

a) Propósitos. Es lo que se quiere conseguir con la auditoría . Normalmente se escribe por lo 

menos una frase. 

b) Ámbito o alcance. Determinar el perímetro alrededor del área que se va auditar e identificar 

los elementos, grupos y actividades que se van a examinar. Se debe considerar el tiempo 

disponible de las personas del área que se audita . 

c) Los recursos que se van a aplicar. Asignar el grupo auditor, las personas destinadas a 

realizar la auditoría y el tiempo. 

d) Normas o criterios que sé aplican según las cuales se mide la actuación de una actividad, 

dependiendo del producto. 

e) Es indispensable revisar los registros de auditorías anteriores para determinar las 

condiciones que tenia el auditado, revisando las listas de verificación para examinar que sí existe 

algún incumplimiento y poder realizar las nuevas listas de verificación. 

f) Listas de veriflCadón de las auditorías. Es una lista de los diversos ámbitos que se 

examinarán durante la auditoría que sirve de guía para todo el equipo auditor. Por lo que debe 

proporcionar la identificación clara del tema concreto de la auditoría a la que se refiere, la actividad 

u organización, las fechas de la auditoria, enumerar los puntos concretos que se van a examinar, 

referencias a la sección concreta de la norma que establece ese requisito, observaciones o 

anotaciones de los resultados, y la identificación de las personas con las que se habló. Ver un 

ejemplo en el anexo IV (páginas 120 y 121). 

Listas de verificación normalizadas son estándares emitidas por otras organizaciones 

relacionadas a la organización auditada y pueden ser una guía de preguntas potenciales sobre las 

que basarse. Para la industria farmacéutica se realizan de acuerdo al objetivo y alcance de la 

auditoría y depende del grupo auditor, pero también existen listas de verificación emitidas por SSA 

y las del GPAM. 

g) Contacto inidal. Se notifica al auditado antes de inidar la auditoría y se le da a conocer 

el propósito y el ámbito de esa auditoría, en el contacto inicial se le pide una copia de los métodos 

formales de control, es conveniente tener las especificaciones y descripción del proceso y del 

producto. 
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h) NotifICación formal. Se remite por lo menos, treinta días antes del comienzo de la fase de 

ejecuciÓn a través de un Plan de auditoría, debe ser dirigida a la alta dirección y debe incluir los 

siguientes puntos. Ver un ejemplo en el anexo V (páginas 121 y 122). 

Organización. 

Propósito de la auditoría . 

Ámbito de la auditoría . 

Normas empleadas. 

Actividades que van auditar. 

Identificación de los miembros del equipo auditor. 

Programadón preliminar de la auditoría. 

7.2 FASE DE EJECUCIÓN. 

Empieza con la reunión inaugural con el auditado e incluye la recopilación de información y 

el análisis de está. Se realiza normalmente por medio de entrevistas y examinando los registros o 

documentos. (1) 

Abarca, el período de tiempo desde la llegada del grupo auditor al lugar de la auditoría, 

pero sin induir, la reunión final. Consta de los siguientes puntos: 

1. Reunión inaugural. 

2. Verificación del sistema de control. 

3. Reuniones entre el equipo de auditor y el auditado. 

4. Condusiones provisionales. 

1. Reunión inaugural. 

Todas las auditorías deben tener algún tiempo de reunión inaugural con objeto de 

establecer una relación personal entre los miembros del equipo auditor y el grupo auditado. En la 

reunión deben estar presentes el director del área o grupo que se va auditar, directores de 

departamento, supervisores subordinados, y deben comentarse los siguientes puntos: (2) 

Los objetivos. 

El área y actividades a verifICar. 
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2. Verificación del sistema. 

Normalmente, el proceso de verificación ocupa la mayor parte del tiempo y del esfuerzo de la 

fase de ejecución de la auditoría, ya que a través de la verificación se establecerá si realmente se 

pone en práctica el sistema de control y fundona para lo que esta diseñado. Se puede averiguar 

mediante las siguientes herramientas. (1 ) 

Trazado. Trazar quiere dedr seguir el avance de algo tal como se procesa. El trazado es útil 

cuando se auditan actividades intangibles como el diseño y la obtención o procesado de datos. La 

mecánica del trazado es relativamente sencilla: 

a) Plantear el prindpio o el final del proceso. 

b) Elegir una o más transacciones. 

c) Seguir el camino de la transacdón hacia delante o hada atrás a lo largo del proceso. 

Muestreo: Tornar aleatoriamente una muestra o producto para verificar sus cualidades y 

atributos dependiendo de las espedficaciones de dicho producto. 

Corroboración. La corroboración sirve como respaldo de un "hecho" con otras evidencias 

independientes. Generalmente la corroboración la hacen dos auditores que verifican los "hechos" a 

partir de dos o más fuentes. 

Fuentes de información empleada. Es evidencia para corroborar los hechos y hallazgos 

encontrados por el auditor, para definir y conocer las prácticas reales en uso. Los seis tipos de 

evidencias ocupados son: 

1. Examen ñsico. Es la inspecdón física, por parte del auditor. 

2. Confirmación. La confirmación implica la recepción de una respuesta por escrito que verifica la 

exactitud de cierta información. 

3. La documentación. Es la información escrita (planes, procedimientos, instrucciones, 

especificaciones, informes, impresos, planos y registro, etc) para justificar la ejecución de algo 

y evidenciar que cumplió con los requisitos. 

4. La observación es el uso de los sentidos para valorar ciertas actividades. A lo largo de una 

auditoría hay muchas oportunidades para hacer uso de la vista, del oído, del tacto y del olfato 

para evaluar un amplio rango de situaciones. 
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5. Preguntas al auditado. Es el proceso de obtener información verbalmente con el auditado en 

respuesta a preguntas. Aunque se obtienen muchas evidencias al hacer preguntas al auditado, 

normalmente no se pueden considerar definitivas porque no proceden de una fuente 

independiente a la empresa auditada y pueden estar sesgadas a favor del auditado. 

6. Comparaciones y relaciones. Se utilizan fundamentalmente a través de aislar las actividades 

que deben investigarse intensivamente, aquellas cosas que parecen fuera de control. 

3. Reuniones del equipo auditor. 

Se deben reunir para determinar los hechos en común encontrados, las conclusiones 

provisionales, los problemas y establecer las actividades del día siguiente. Es una especie de 

repeticiÓn de la fase de preparación, pero puntualizando los puntos a revisar al siguiente día. 

4. Conclusiones provisionales. 

Conforme se realizan entrevistas y recogen datos, se obtendrán algunas conclusiones sobre 

el comportamiento de la organizaciÓn auditada dentro del área específICa que se persigue. Deberán 

escribirlas en un borrador. Puede tratarse tanto de prácticas buenas como malas, que son 

candidatas a incluirse en el informe final. 

7.3 FASE DE INFORMACIÓN. 

Es dar a conocer en forma general las conclusiones del equipo auditor. Incluye la reunión 

final con el auditado y la realización del informe formal de la auditoría . (1 y 21) 

Al termino de la auditoría se debe volver a reunir el grupo auditor con los auditados para 

informar en forma general los hallazgos erJContrados durante la auditoría este tipo de información 

debe ser breve e informal asegurándOse que el auditado comprendió los hallazgos encontrados. (2) 

7.3.1 Elaboración del informe. 

El informe se presenta de manera clara, conciso y uniforme, el cual se le da conocer los 

hallazgos, observaciones y conclusiones del equipo auditor de los puntos auditados. El informe 

debe tener las siguientes características: (1 y 41) 
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Verificabilidad. Dado que no es posible incluir todas las evidencias en el informe la 

información asentada deberá reflejar de manera objetiva los hallazgos que puedan ser verificados a 

través de documentos, inspección visual y a través del personal. 

Juicios. Los juicios de aprobación o desaprobación, deben ser justificados y avalados con 

evidencias objetivas. 

Hallazgos y observaciones. Los hallazgos son la manifestación de un hecho con 

respecto al incumplimiento de una política, procedimientos, instrucdones u otros documentos 

estableddos que puede conducir, o que ha producido una conducdón adversa a la calidad. El 

auditor registrará en el informe que encontró un problema que tiene que ser investigado y 

corregido. Una observación es un punto débil que se ha detectado en programa, que de no ser 

corregido, producirá una degradación de la calidad y puede ser precursora de un hallazgo. 

Deberán redactarse en términos que sean de interés a la dirección y que convenzan de que hay 

problemas serios para ser investigados y corregidos. 

Resumen. La credibilidad y aceptación del informe se benefICia sustancialmente cuando 

incluye la valoración y percepción del comportamiento global. 

El informe de auditoría debe contener la siguiente información general. En el anexo VI, se 

muestra un formato (páginas 123 -125). 

1. Antecedentes 

Identificación de la unidad auditada. 

Representantes del auditado. 

Miembros del equipo auditor. 

Fecha de la auditoría 

Firma del auditor líder y equipo auditor. 

2. Objetivos. 

Los objetivos convenidos. 

3. Alcance y organización. 

El plan de auditoría . 

Plan ó programa de auditoría . 
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4. Base de referencia. 

Documentos, metas, controles y limites establecidos. 

Criterios convenidos contra los cuales se realizó la auditoría. 

Resumen del proceso de auditoría. 

7. Grado de conformidad y no-conformidad. 

FASES DE LA AUDITORIA 

Resumen del proceso de auditoría, incluyendo cualquier obstáculo que se encuentre. 

Como se realizó la auditoría y sus resultados cumplieron con los criterios planeados. 

8. Acciones requeridas. 

Incluye los descubrimientos de auditoría. Si bien el informe de auditoría pudiera sugerir las aciones 

requeridas, la dirección de la empresa es responsable de definir la acción correctiva necesaria para 

corregir un no-cumplimiento o eliminar la causa de la no-conformidad. 

9. Oportunidad de mejora. 

10. DistribuciÓn del informe. 

11. Declaración confidencial. 

7.4 FASE DE CIERRE. 

El cierre de la auditoría se refiere a las acciones resultantes del informe y la documentación 

de todo el trabajo auditado. Para las auditorías que den como resultado la identificación de 

algunos puntos débiles, la fase de cierre incluye el seguimiento y la evaluación de las acciones 

consecuentes adoptadas por otras personas para solucionar el problema y evitar que se repita. (1 y 

21) 

La fase de cierre de la auditoría abarca las actividades que siguen a la emisión del informe 

formal. Estas actividades son: 

1. Evaluación de la respuesta . 

2. Cierre definitivo de la auditoría . 

3. Documentación. 
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1. Evaluación de la respuesta. 

La planificación y el control son actividades básicas de gestión que son comunes a todos los 

negocios y a todas las operaciones gubernamentales. El control es el proceso de seguir los planes 

e identificar las desviaciones significativas de ellos. El principio de la acción correctiva es que las 

condiciones adversas a la calidad tienen que identificarse y corregirse enseguida . Para las causas 

importantes adversas a la calidad, se tiene que determinar la causa y adoptar las medidas para 

evitar su repetición. Cualquier programa de acciones correctivas tiene tres componentes 

fundamentales: 

Descubrir el problema. 

Solucionar los problemas. 

Corregir las causas de los problemas 

Cuanclo se establecen las soludones a los problemas es importante que no se confunda la 

acción correctiva inmediata que cubra la deficiencia de manera transitoria y no se adopte la acción 

para corregir la causa de raíz del problema que evite su repetidón. La funciÓn de un programa de 

acciones correctivas consiste en analizar y eliminar los impedimentos a la calidad que puedan 

afectar la seguridad, la fiabilidad Y la productividad. 

2. Cierre definitivo. 

Una vez que se analizó la respuesta, se tiene que verificar, de algún modo, que se ha 

realizado las acciones correctivas. Se verifica a través del equipo auditor y con una persona 

implicada en la línea auditada. 

Algunos cambios realizados deben tener documentos nuevos o actualizaciones de los 

mismos. Se solicita que se remitan esos cIocumentos y una vez que se cumplan los requisitos, el 

hallazgo u observaciones puede cerrarse. 

En algunos casos es necesario que alguno de la organización realice, personalmente, una 

breve visita de seguimiento para verificar lo puesto en práctica de la acción correctiva prometida. 

Esta persona puede ser un miembro del equipo auditor o otra persona ajena a la organización. 
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Cierre formal. 

Toda auditoría debe cerrarse formalmente por medio de una carta o memorándum. En el 

caso de que existan acciones correctivas que se aplacen durante largos períodOS de tiempo, o 

cuando su eficacia no se pueda determinar sin una auditoría de seguimiento, la auditoría individual 

debe cerrarse y el seguimiento debe proporcionarse por otros medios como el informe del estado 

de la auditoria o un sistema de control de los compromisos. Finalmente, toda acción correctiva 

debe ser examinada en la siguiente auditoría, regularmente programada, en esa área. 

3. Documentación. 

Deben existir registros como evidencia para demostrar a los demás de la eficiencia del 

programa auditar. El auditor examina los registros en busca de la verdad, además, los buenos 

registros ayudan a preparar la siguiente auditoría regularmente programada. 

Los registros de las auditorías se pueden dasifrcar en oficiales y no oficiales, dependiendo 

de su uso y del tiempo que se guarden. Aunque las prácticas varían, un periodo de tiempo para 

guardar los registros oficiales es de cinco años. Dichos registros pueden ser: 

carta de notificación de la auditoría . 

Plan de la auditoría (sí es un documento separado). 

Ustas de comprobación en blanco. 

Informe de la auditoria y carta de presentación . 

Respuesta del auditado. 

carta de cierre. 

Los registros no oficiales se guarden principalmente para el uso propio y realmente no se 

utilizan para demostrar nada . Estos registros se guardan de 2 a 3 años dependiendo de la empresa 

auditora . Los registros son : 

Referencias de la calificación del auditor. 

Notas sobre la auditoria . 

Ustas de comprobación utilizadas. 

Documentos obtenidos del auditado. 

Otra notificaciÓn. 
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El siguiente diagrama 2, se muestra los pasos secuenciales de la realización de una 

auditoría. 

Diagrama 2. REALIZACION DE UNA AUDITORIA. 

Inicio 

Calendario de auditorías 
y selección de auditoría. 

Revisión de la 
auditoría pasada 
y Calificaciones. 

¡ 
Planeación de 

Auditoría 

J. 
Realización de la Auditoría . 
l . Preparación. 
2. Ejecución. 
3. Información 

Elaboración del informe. 

Emisión de reportes 
de auditoría . 

¡ 
4. Fase de cierre 

27 

Entrega del informe 
y evaluación de las 
Acciones Correctiva. 

FIN 



~- --- --- --- --- -- - -- -- - -- ---- - -- ---- - -- --- I 

ADDITORlAS DE 
~ISTEMAs cRITIcas. 

l" - ----- - - --- -- - - - ---1 , 



SISTEMA cRÍTIco DEL AGUA. 

8.1 SISTEMA CRÍTICO DEL AGUA. 

8.1.1 Especificaciones de los tipos de agua utilizadas en la industria farmacéutica. 

El agua utilizada en la industria farmacéutica, ya sea empleada como aditivo en las 

diferentes forma farmacéuticas o en las operaciones de limpieza de los equipos y áreas, que 

partidpan en los diferentes procesos de producción de los productos farmacéuticos, debe cumplir 

ciertas especificaciones dependiendo el tipo de agua yen lo que se emplea. Se debe contar con un 

sistema de control que asegure y mantenga la calidad desde que se recibe el agua para su 

proceso de purificación hasta su uso. La FEUM describe las especificaciones y los diferentes usos 

de agua. La siguiente tabla muestra los diferentes tipos de agua utilizados en la industria 

farmacéutica. (3) 

Tabla l.Diferentes tipos de agua utilizadas en la industria farmacéutica y especificaciones. 

TIPO DE AGUA 

Agua purificada 

Agua purificada 
Estéril 

USO 

El agua purificada es usada corno un 
excipiente en la prodUCCión de 
preparadones oficiales, para limpieza de 
equipo y preparadones de algunas 
soluciones farmacéuticas. El agua purificada 
tiene requerimiento ñsicos, químicOS y 
microbiológicOS. Para obtener agua 
purificada se utiliza agua comúnmente de la 
red municipal que es sometida a varias 
operadones unitarias esta incluyen 
desionizadón, destilación, intercambio 
iónico, osmosis inversa, filtración u otro 
proceso de purificación. 

El agua purificada estéril se usa en las 
preparaciones farmacéuticos no 
parenterales. Es agua purifICada esterilizada 
y que no contiene agentes antimicrobianos 
y debe estar envasada apropiadamente. 
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ESPECIFICACIONES. 
PH: entre 5 y 7, 
Detenninar los 
compuestos: 
Cloruros: 0.5miligramos/L 
Sulfatos* 
Amonio: <0.03 ppm 
calcio* 
DióXido de carbono* 
Metales pesados * 
Sustancias oxidables* 
Nitratos: <0.2 ppm 

siguientes 

Sólidos totales: <0.001% 
carbono orgániCO total: 500ppb 
Conductividad * 
limites microbios. 
No mas de 100 UFC/mL de mesófilos 
aerobios y ausencia de patógenos. 

Cumplir con todos los requisitos de 
agua purificada y pruebas de 
esterilidad. 
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Continuación tabla 1. 

TIPO DE AGUA USO ESPECIFICACIONES. 
_._ ~ ... 

Cumple con los requisitos de todas 
Se usa como aditivo para la fabricación pruebas indicadas en Agua Purificada 

Agua para la de inyectables y para la limpieza de los y: 
fabricación de equipos. Es producida a partir de agua - Endotoxinas. No más de 10 

Inyectables potable y se purifica por destilación u UFC/100mL 
ósmosis inversa. - limites microbianos. No más de 

10 UFC/lOOml. 

Agua para uso Conductividad a 25°C no mayor 
analítico yagua Se usa para métodos analíticos si es 0.15 ~tS 
de alta pureza requerida. El agua purificada es sometida Cumple con las especificaciones 

al proceso de destilación. metales pesado. 

Nota: Los parámetros de estas detenninaciones (*) dependen de la monografía y su valor es infonnativo. 

8.1.2 Sistema de tratamiento de Agua. 

Para obtener la calidad establecida por la FEUM, es necesario contar con un sistema de 

tratamiento de agua. El diseño del sistema de tratamiento depende del tipo de agua a fabricar y 

especificaciones de agua requerida, por lo general cuenta con los siguientes dispositivos. Ver 

diagrama 4 (página 38) (21) 

Filtración de carbono. Esta operación unitaria sirve para remover cloro, que puede dañar 

a los equipos de osmosis inversa y las resinas de intercambio iónico. (21 ) 

Ablandamiento. La filtración de carbono removió el cloro hay la posibilidad de crecimiento 

de bacterias, por lo que en este mecanismo de ablandamiento existe un intercambio de iones de 

calcio de magnesio por iones de sodio, para tener un agente química el CINa que tiene un poder de 

bacteriosidad. (21) 

Osmosis inversa. Es un tratamiento que remueve porciones grandes de sales disueltas, 

partículas y bacterias. (21) 

Intercambio Jónico. Un método de desmineralización por intercambio iónico. Remueve 

impurezas iónicas disueltas. (21) 
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Destilación. Es un proceso que consiste en calentar el agua a ebullición, el agua se 

evapora pasando por un refrigerante, esta se condensa quedando las sustancias no volátiles en el 

recipiente; es el método mas aceptado para el uso farmacéutico, ya que con este tratamiento 

obtenemos agua libre de pirógenos. (21) 

8.1.3. Puntos auditar en el sistema de tratamiento de agua. 

El sistema crítico del agua debe estar validado y si no es así debe presentarse evidencias al 

auditor para demostrar que el sistema de tratamiento proporciona agua con las condiciones 

necesarias requeridas para los diferentes procesos y usos, en base a los resultados que deben 

encontrarse dentro de las especificaciones y que el agua producida es de la calidad requerida 

desde el principio hasta el final del sistema por un tiempo prolongado. El auditor verifica que se 

cuente con la siguiente información: (6 y 22) 

Se debe especificar la cantidad de agua requerida para los diferentes usos, especificando la 

calidad del agua. 

calificación de los equipos y componentes del sistema. Verificar que las instalaciones y 

equipos sean los adecuados con las especificaciones y referencias. Por lo que es necesario que 

cuenten con la siguiente información: 

./ Existencia de un diagrama de las instalaciones desde la alimentación hasta los 

puntos de uso . 

./ Tener una lista detallada de los equipos, componentes y materiales de construcción 

del sistema crítico del agua y lista de recambios . 

./ Certificación de los materiales (camas de resinas, filtros, membranas, etc) 

./ Certificación de los instrumentos (aparatos para determinación de carbono orgánico 

total, termómetros, caudalímetros, amperímetro, medidores de radiación UV, 

manometros, flujometros, etc). 

calificación operacional. Verificar que los diferentes equipos y componentes funcionen 

adecuadamente (operacionabilidad) es necesario tener un protocolo de calificación operacional 

del funcionamiento normal o sistema de alarmas (detección de fallas). Se debe contar con los 

siguientes PNO's: (6 y 22) 
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./ Funcionamiento 

./ Mantenimiento (de cambios de filtros, lampara de u.v, regeneración de resinas etc) . 

./ Métodos analíticos (determinación de aerobios totales, carbono total orgánico, 

metales pesados, dureza, sólidos totales, pH, etc) . 

./ Plan de muestreo. 

,¡' Umpieza y sanitización. ( de filtros de carbón, osmosis inversa, cama de resina) 

./ Control de incidencias. 

Los documentos que demuestran el adecuado funcionamiento del sistema de agua son: 

,¡' Seguimiento de plan rutinario de control físico, químiCO y microbiológico . 

./ Control de incidencias (averías y alarmas) 

,¡' Control de cambios de instaladones. 

Es importante que el auditor verifique con que frecuencia se están realizando los análisis 

físico, químicOS y microbiológicos o biológicos del tratamiento del agua por lo que es necesario 

contar con un plan de muestreo, ver un ejemplo en la tabla 2 (páginas 33 y 34); la frecuencia va a 

estar determinada de acuerdo a la criticidad del punto de uso y por los resultados obtenidos 

después del estudio de validación del sistema. En el plan de muestreo se debe considerar los 

siguientes puntos son: (21) 

El punto de alimentación de entrada del agua a la red. 

los puntos que se encuentren a la entrada y salida de los equipos críticos como: filtros de 

carbono, resinas de intercambio iónico, osmosis inversa, equipo electrodesionización. 

Informe y resultados sobre el funcionamiento de cada uno de los equipos por separado y de 

las posibles contaminaciones en membranas y resinas. 

Entrada y salida del depósito de agua purificada, así como el retomo proveniente del anillo de 

distribudón a los puntos de uso y de las poSibles contaminaciones accidentales que pudieran 

suceder en los puntos de uso. 

Registro del agua donde existan puntos estacionarios (piernas muertas) que no se ve afectado 

el sistema y la calidad del agua. 

Informar sobre la calidad del agua producida y almacenada. 

Punto de entrada al anillo de distribución y retorno del mismo. 
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Tabla 2. Plan de muestreo del agua el control físico, químico y microbiológico. 

Localización 

Origen del agua 
(Potable). 

Filtro de arena 

Filtro de carbón 
activado. 

Tratamiento 
Iónico. 

Equipo de Osmosis 
Inversa 

Equipo de Destilación 

Almacenamiento 

Tratamiento Frecuenda. 

Validación Operación 

Diario Diario ----------------------- ----------------------_t-!iSE2!?!~99i~~ ___ _ 
SJ,_~~J9y9! _____ _ Diario Diario ----------------------- ----------------------
~~L~~ _________ _ º~~Q__________________ ~~~~ªL~~0!~ ________ _ 
Química Semanalmente 6 Meses 

pH Depende del uso del Depende del uso del 
equipo [equipo 

_~~!~~~____ º!~~_________________ ºl~~Q ________________ _ 
a] Residual Diario Semanalmente 

_t-!~!?!QI99i~~ ___ _ º!~~_________________ ºl~~Q ________________ _ 
Ch Residual Diario Semanalmente 

Sólidos totales. -----------------
p-~-------------- º~~_________________ ºl~iQ ________________ _ 
_t-!~!2!?!QI99i~~ ___ _ º!~~__________________ ºl~iQ ________________ _ 
PJ~~~2~ _______ _ ºla!lQ_________________ ºl~iQ ________________ _ 
Disolución de Diario Semanalmente 
S9!~~~ _________ _ 
l:~~~i~_~~!~Ln~_~ ~~~~J_________________ ~_~~ ______________ _ 
Conductividad Continuo Continuo 
Mig-ºº-Lq!Qglc:º---_____ -ºi<l_'Í9________________ DiaD-º-____________________ _ 

~_ Continuo Continuo ______________ _ 

~_ Continuo Continuo ________ _ 

l!r:Q9.~r:!~_ __ Diario Diario ___ __________ _ 

Conductividad Continuo Continuo 

Química USP Diario Diario 

1:!~~iQ!~º-___ ~ en tiempo múlti~1e __ "º-~rio _________________ _ 

J>J:L____________ ~~lQ-----------------
~Qq~nos ________ '--________________ ~~-------- ---

~ctividad Continuo ~_rio _______ _ 

Q!,I_Í!!l_~ _ _=__~~_____ ~'º_ en tiem¡?9 fl!.ú!t~_ 9>ntln~_ºu _____________________ _ 
Partículas Diario. 

_t!!Q:Q.b.!QIQgiQl___ Ciclo en tiempo múltiple ~!io _________ _ 

ff!!:!-----­
~~~----
1 Química - USP 
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Diario. 
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Continuación de la tabla 2. 

Localización 

Puntos de uso de 

distribución. 

Frecuencia 

Tratamiento Validación Operación 

_t-1_i(~rg!>iºLélg_i<:º________________ ºié'l~() __________________________ _ ?:e_rTl9.~_ClIfl1_~nte_ 
PirQg~!lº~ ___ [)iarig_______ _ __ _ ____________________________ _ 
ili![.rTl!fC!. ________ _ ____ -º~i1Q___________________ __ _ J1~n~u_alll1~nte _____________ _ 
ili!fD:!L~JJSp ____________ ~mª!l_alfl1~J~_______ __ _ _______________________________ _ 
_ p.ªr!~Y.@_~ __________ Q!ªrto ______________________ t-1ensuªtll}~_~ ________ ___ _ 
pH Semanalmente 

El diagrama 3 (pag - 35 -)muestra un resumen de los puntos mencionados anteriormente 

para la implantación y funcionamiento del sistema de tratamiento de agua que deben estar bien 

definidos y establecidos, el auditor debe verificar, que se cumplan y lleven a cabo. La tabla 3 (pag 

- 36 - ) muestra los documentos a solicitar de cada punto auditar. (21) 
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Diagrama 3. Puntos definidos y establecidos del sistema de tratamiento de agua. 

Definir las 
especificaciones de los 

diferentes tioos de aaua 

+ 
Definir el sistema y subsistemas, incluyendo los 

procesos tecnológicos, parámetros de operación y I 
""""'" "",ectiv" h • . ! 

Instaladones de los equipos, 
tuberías y sistemas de control 

Identificar los procesos críticos 
parámetros y establecer los rangos 

de ooeración 

1 
Calificación de las Instalaciones 

Establecer sistemas de alertas y niveles 
de acción para cada tipo de agua 

! 1 
Calificación de las operaciones Establecer acciones correctivas 

1 
Fase Prospectiva. 

Establecer repetibilidad y reproducibilidad del sistema. 
Evaluar los efectos de los cambios producidos. 
Determinar los sistemas de alerta, niveles de acción y un 
programa de acción correctiva. 

! 
Validación. 

Controlar los cambios. 
Revisión periódica. 

Mantener los niveles óptimos deseados. 
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Tabla 3. Los puntos auditar para el sistema critico del agua. 

PUNTO DE EVALUACION 

INSTALACIONES Y EQUIPOS 

OPERACIÓN DEL SISTEMA DE AGUA 

DOCUMENTO A SOLICITAR 

• Verificar que las instalaciones y equipos se 
cumplan con las especificaciones y 
referencias 

• Existencia de un diagrama actual de las 
instalaciones desde la alimentación hasta los 
puntos de uso (ver diagrama 3.) 

• Tener una lista detallada de los equipos, 
componentes materiales de construcción del 
sistema critico de agua, lista de recambios. 

• Protocolo y reportes de calificación de los 
equipos y componentes. 

• calibración de los instrumentos 
(conductividad, caudalímetros, termómetros, 
nanometros, flujometros, etc) 

• Certificación de los materiales con que están 
diseñados los equipos. 

• Certificación de calibración de instrumentos 
(conductividad, aparatos de determinación 
Carbono total orgánico, termómetros, 
caudalímetros, medidores de radiación UV, 
manometros, flujo metros, etc). 

• PNO del funcionamiento del sistema de 
tratamiento de agua, es necesario contar 
con un PNO para cada tratamiento: 
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Osmosis Inversa 
Ultrafiltración 
Destilación. 
Filtración de carbono. 
Intercambio iónico 

Protocolo de operación y sistema de fallo 
(plan de emergencia). 
Determinación de los puntos cnticos. 
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Continuadón de la tabla 3. 

PUNTO DE EVALUACION DOCUMENTO A SOLICITAR. 

· PNO control de incidendas (averías, 
alarmas) 

· PNO control de cambios de instalaciones. 
LIMPIEZA y MANTENIMIENTO · PNO de limpieza y sanitización. ( de filtros 

de carbón, osmosis inversa, cama de resina) 

· Registros de limpieza y sanitización. 

· Procedimiento Normalizado de los métodos 
analíticos (determinación de aerobios 

CONTROL MICROBIOLÓGICO Y totales, determinación de carbono orgánico 
FISICOQUÍMICO total, etc). 

· Seguimiento de plan muestreo rutinario de 
control físico, Químico y microbiológico. 

· Registros de los resultados fisicOQuímico y 
microbiológicos. 
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DIAGRAMA 4. SISTEMA DE TRATAMIENTO DE AGUA. 

A 
B 

~.~IIL. 

A: Fuente (Red Municipal, río, pozo, etc) 
B: Filtración de carbono. 
e: Ablandamiento. 
D: Punto de uso. 
E: Osmosls inversa. 
F: UltraflltraciÓn. 
G: Destilación o Osmosis inversa. 
H: Almacenamiento 
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SISTEMA DE cRÍTIco DEL AIRE 

8.2 SISTEMA CRÍTICO DEL AIRE. 

Las condiciones del medio ambiente en las diferentes áreas de producción, tienen un 

impacto en la calidad de los productos, debido a que el aire es una fuente de contaminación, para 

ello la industria farmacéutica a adoptado dispositivos para mantener el aire fuera de partículas 

aéreas y microorganismos. Uno de los dispositivos más importantes es el filtro HEPA1 que fue 

utilizado por la NASA durante el comienzo de la era espacial, con una eficiencia de limpieza de 

99.97% y con una retención de tamaño de partícula de 0.3 11m, posteriormente la industria 

farmacéutica adopto este tipo de filtros HEPA, así fue como en la década de 1960 fue introducido el 

sistema de flujo laminar, para los procesos de producción de medicamentos parenterales. 

8.2. 1 Sistema de manejo de aire. 

La industria debe contar con un sistema HAVAC2, consiste en varias unidades de manejo 

del aire, se deben presentar en forma paralela, en serie o en tandas, para proporcionar un aire, con 

las condiciones deseadas. Debe incluir los siguientes dispositivos. (1 2.20 y 21) 

Equipo de movimiento de aire. Ubera el flujo de aire a una presiÓn específica y 

velocidad, para cada punto de uso. El flujo laminar hoy en día utilizado en la industria farmacéutica 

se debe desplazar a una velocidad uniforme siguiendo líneas paralelas a partir de un filtro HEPA 

Que ocupa todo un costado del área confinada, el aire entra limpio arrastrando las partículas aéreas 

hacia el exterior. El flujo aéreo puede desplazarse en dirección vertical u horizontal a una velocidad 

de 27m/min ± 20%. Ver diagramas 5a y 5b. (pag - 44 _) ,<21 y 43) 

Sistema de calefacción y enfriamiento del aire. Estos dispositivos mantienen las 

condiciones de temperatura y humedad. (21 y 49) 

Filtro de aire. Mantiene y controla la cantidad de partículas aéreas. El filtro HEPA, es 

utilizado para retener partículas con tamaño de 0.3 11m y con una eficiencia de 99%. También se 

emplean filtros intermedios con capacidad de retención de 95% Y prefiltros con retenciÓn de 85% 

antes de Que el aire sea suministrado a la habitación. En la siguiente tabla 4 (pag -40-) muestra las 

diferentes áreas y tipo de filtros requerido para cada área.(21) 

1. HEPA( High- EflCciency Paritculate Air). Filtro de eficiencia mente alto que retienen partículas aéreas de tamaño O.3¡¡m en 
un 99%. 
2. HAVAC. Sistema de aire acondicionado, ventilación y calefacción. 
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SISTEMA CRÍTIco DEL AIRE. 

Tabla 4. Tipos de filtros requeridos para las diferentes áreas. 

ÁREA ABSOLUTO 99.97% INTERMEDIO 95% PREFIL TRACION 85% 

Área aséptica. Requerido. Requerido Recomendable. 

Area limpia Requerido Opcional. Recomendable. 

Preparación de material Opcional. Recomendable. Recomendable . 

Area de lavado. Opcional. Recomendable. Recomendable. 

laboratorio químico No requeriodo No requerido. Recomendable. 

laboratorio Recomendable. No requerido. Recomendable. 
Microbiolóaico 

Area de empacado Norequeriodo No requerido. Recomendable. 

Area de investigación Opcional Opcional Recomendable. 

Bioterio. Opcional. Recomendable. Recomendable. 

Area de proceso de Opcional. Recomendable. Recomendable. 
oeneraciór de ooIvos. 

Red de Distribución del aire. Se encarga de llevar el aire a los puntos específICOS, esta 

red debe ser con conductos flexibles, resistente a la presión, temperatura del aire, contar con un 

difusor de aire para suministralo a una velocidad y volumen adecuada. Deben existir persianas y 

parrillas de retomo del aire, después de que el aire arrastro las partículas del interior de la 

habitación hacia el exterior. (21 Y 43) 

Aparatos de monitoreo y control del aire. Debe supervisarse continuamente el 

sistema de aire que es suministrado a las diferentes áreas. Los parámetros más importantes que se 

deben controlar es la temperatura, humedad, presión, flujo del aire y número de partículas aéreas 

y microbiológicas. Los aparatos para medir estas determinaciones son: anemómetro, termo metro, 

termohigrometro, terrnoelectrico, etc. Es recomendable que si no se encuentra validado el sistema 

que se realicen las siguientes pruebas periódicamente, y que existan registros de los resultados: 

Prueba de distribución del aire flujo y volumen.(Anemómetro con alambre caliente). 

Prueba de temperatura y humedad.(termometro, termoanemómetro ytermohigrometro). 

Prueba de control de presiÓn de aire.(la presión es medida con determinación de 0.01 

pulgadas de agua). 

Cuenta de partículas viables. (Exposición de placas de agar). 

Integridad de los filtros. (Contador de partículas opticas). 
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SISTEMA cRÍTIco DEL AIRE. 

8.2.2 Clasif"teación de las áreas y condiciones ambientales. 

El auditor verifica que el sistema de aire, sea el adecuado para proporcionar las condiciones 

especificadas del medio ambiente que son requeridas, según lo establecido en la NOM-059-SSA1-

1993, en las diferentes áreas de los procesos de producción. Ver la siguiente tabla. 

Tabla 5. Clasificación de las áreas y condiciones ambientales. 

Clase 100 

PARTÍCUlAS 
Área Critica Aséptica . 
I (Bajo Fluio Unidireccional) 

3530/m3 

NO VIABLES ~se 10,000 

(PARTÍCUlAS DE 0.5 MICRAS Y MAYORES) Area Crítica Aséptica 353,000/ m3 

I (Fuera Rujo Unidireccional) 
Clase 100,000 
I (Área Limpia) 353000/ m3 

Clase 100 
Área Crítica Aséptica < 3/ m3 

(Balo Ruio Unidireccional) 
PARTICUlAS VIABLES. <;Jase 10,000 

ATea Aséptica < 20/ m3 

(Fuera de fluio unidireccional) 
Clase 100,000 
(Área Limpia) < 1001 m3 

TEMPERATIJRA 18 -230( 

HUMEDAD RELATIVA 30-60% 

CAMBIOS DE AIRE/HORA No menos de 20 

VELOODAD DE FLWO DE AIRE EN AREA 2J m/min ±20% 
CRITICA ASEPTICA (BAJO FLUJO 

UNIDIRECOONAL) 
No menos de 0.05 cm de columna de agua entre 

PRESION 
áreas asépticas. 
No menos de 0.12 cm de columna de agua entre 

DIFERENCIAL área aséptica y no aséptica. 
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SISTEMA cRÍTIco Del AIRE. 

8.2.2 Control de las diferente fuentes de contaminación ambiental. 

Las fuentes de contaminación del medio ambiente de las áreas son diversas; se mencionan 

las más importantes y la forma de prevenir dicha contaminación . (2l y 40) 

Tabla 6. Fuentes de contaminadón del aire y control 

FUENTE 

PERSONAL 

PROCESOS 

MATERIALES 

AIRE 

CONTROL 

• Ropa adecuada que rubra el ruerpo, en 
áreas críticas y parcialmente en . áreas no 
críticas. 

• Flujo de personal adecuado y acceso 
restringido a las áreas asépticas y críticas. 

• Número limitado de personal que trabaja en 
los procesos asépticos críticos. 

• Adecuada limpieza, sanitización y 
esterilización, si aplica, en los procesos y 
equipo. 

• Áreas definidas y separadas para los 
procesos de alto riesgo y bajo riesgo. 

• Protección del equipo bajo un flujo laminar, 
en proceos estériles. 

• Adecuado diseño de los equipos. 

• Selección y control de materiales. 
• Procesos de esterilización y filtración. 
• Manejo adecuado de los procedimientos de 

los materiales y equipo. 
• Métodos de prueba y control para asegurar 

los niveles de limpieza y sanitización. 

o Sistema de filtración de aire adecuado. 
o Validación del sistema de aire. 
o Procedimientos de mantenimiento 

adecuados. 
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SISTEMA cRÍTIco DEL AIRE. 

8.2.3 Puntos a auditar en el sistema crítico del aire. 

El auditor verifica que el ambiente de las áreas se encuentre controlado de manera 

eficiente, verificando que los dispositivos mencionados anteriormente, sean los adecuados; 

solicitando los siguientes documentos para cada punto a auditar en el sistema crítico del aire, que 

se muestran en la siguiente tabla . 

Tabla 7. Puntos auditar en el sistema de tratameinto de aire. 

PUNTO DE EVALUACIÓN DOCUMENTO A SOUCITAR. 

INSTALACIONES Y EQUIPOS 

OPERACIÓN DEL SISTEMA DEL AIRE 

UMPIEZA y SANITIZACIÓN 

MONITORES Y CONTROL DEL AIRE. 

• Verificar que las instalaciones y equipos sean 
los adecuados con las especificaciones y 
referencias. 

• Existenda de un plano actual de las 
instalaciones del sistema crítico del aire. 

• Tener una lista detallada de los equipos, 
componentes materiales de construcción del 
sistema de aire, lista de recambios. 

• Protocolo de calificación de los equipos e 
instalaciones. 

• calibración de los equipos e instrumentos. 
Registro de las calibraciones. 

• Certificación de los materiales con que están 
diseñados los equipos. 

• PNO del fundonamiento del sistema de aire. 
• Protocolo de operación cuando falla, (plan de 

emergencia) . 
• Comprobación de las alarmas cuando falla el 

sistema o equipo. 
• Determinación de 105 puntos críticos. 

• PNO de control de incidencias (averías y 
alarmas) 

• Control de cambios de instalaciones. 
• PNO de limpieza de ductos y colectores. 
• Registros de limpieza. 

• Procedimiento Normalizado de medición de 
temperatura, humedad, flujo de aire, 
presión, etc. 

• Seguimiento de plan rutinario de las pruebas 
microbiológicas. 

• Registros de 105 resultados. 
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SISTEMA cRÍTIco DEL AIRE. 

Diagrama Sa . Area con un flujO laminar vertical. 
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Diagrama Sb. Área de trabajo con un flujO horizontal. 
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INSTALACIONES. 

9.1 INSTALACIONES. 

El auditor durante su recorrido en la fábrica debe verificar que las instalaciones cuenten 

con las siguientes características ñsicas para la fabricación de los medicamentos, ésto lo realiza por 

inspección ñsica de las áreas y a través de la documentación relacionada a los siguientes puntos. 

Diseño y construcción. 

Los locales deben estar diseñados y construidos de acuerdo al tipo de operaciones a que se 

destinen de tal forma que se facilite su limpieza, mantenimiento y evite el ingreso de fauna nociva, 

basura, polvo o cualquier componente extraño proveniente del exterior. Estos locales deben cumplir 

con los siguientes requisitos: (27,36 y 46) 

Los pisos deben ser lisos, sin grietas y estar construidos o recubiertos con materiales 

impermeables o impermeabilizados. 

Los muros deben ser de superficie lisa que no desprenda polvo, sin grietas y revestidos o 

pintados de piso a techo con material impermeable. Las puertas y ventanas deben estar al ras 

con los muros evitando zonas de acumulación de polvo; las ventanas deben tener doble vidrio 

colocando entre ambos un desecante para el control de humedad. 

Los techos serán de superficie lisa, sin grietas y estar recubiertos con material impermeable. 

Las lámparas deben tener cubierta lisa y empotradas al techo. 

Las uniones entre pisos, muros y techos en áreas estériles y de fabricación deben ser del tipo 

sanitario. 

Se deberá contar con áreas especificas, para las diferentes etapas de fabricación, tomando en 

cuenta la compatibilidad con otras operaciones que pueden llevarse a cabo en el mismo local o 

en otras adyacentes; y considerando el flujo adecuado de materiales y personal dentro de las 

áreas. 

Las áreas del manejo de animales de laboratorio, el laboratorio de control de calidad, taller de 

mantenimiento, servicio medico, comedor, baños u otro servicio deben ser independientes a 

las áreas de producción y estar separadas. 
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INSTALACIONES. 

Iluminación y Ventilación. 

El lugar debe contar con iluminación y ventilación suficiente y adecuada. Las áreas de 

fabricación, acondicionamiento y almacenamiento, cuando así se requiera, deberán contar con 

sistemas de control de aire, sistema de extracción de polvos, humedad, temperatura y luz. 

Las presiones diferenciales en las áreas de producción deben estar balanceadas para evitar 

cualquier tipo de contaminación y contar con medidores de presión diferencial. 

Los sistemas de ventilación y de extracdón de airé no deben representar un riesgo para 

introdudr contaminación a las áreas de producción. 

Es conveniente que las instalaciones de los servicios de luz, de duetos de ventilación y 

componentes del sistema de agua u otros servicios para las áreas de producción se encuentren 

fuera de éstas; y que todas las tuberías o duetos de dichos servicios se encuentren ocultas y 

solo se tenga expuesto en las áreas de producción los puntos de uso. 

Tuberías y Drenaje. 

Todas las tuberías fijas deben estar identifICadas con respecto al material que conducen para 

ello deben emplearse letreros, códigos de colores o la combinadón de ambos, de acuerdo al 

código de colores según lo indicado en la NOM-028-STPS, también deben ser construidas con 

materiales adecuados para proteger el fluido que conduzcan. 

Se tendrá un suministro adecuado de agua potable y depósitos con material impermeable, 

inocuo; de superfICies lisas y provisto de tapas para evitar cualquier contaminación. 

Los drenajes no deben estar conectados directamente a una coladera o alcantarilla; las 

coladeras deben ser sanitarias y tener una trampa o algún dispositivo mecánico que evite el 

efecto de sifón. Los sistemas de drenaje deben ser construidos de tal forma que puedan 

realizarse eficientemente la sanitización del mismo. 

Cualquier canal abierto debe ser poco profundo para facilitar su limpieza. 

El sistema de descarga de aguas negras debe ser independiente al drenaje pluvial. 

Baños. 

Debe contar con regaderas y lavamanos provistos de agua fría y caliente, así como de 

excusados y mingitorios en número suficiente. Los baños estarán provistos de toalla de papel 

y/o secadores de airé, papel sanitario y jabones con detergente líquido. 
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INSTALACIONES. 

Si es necesario contar con duchas deben instalarse en zonas de fácil acceso pero 

independientes a las áreas de fabricaciÓn . 

El auditor debe supervisar que las áreas cuenten con las condiciones mínimas de diseño, 

construcciÓn, iluminaciÓn, ventilación, tuberías y drenajes. Solicitar los siguientes documentos 

durante su visita que se listan en la tabla siguiente. 

Tabla 8. Documentos a solicitar para verificar las instalaciones. 

DOCUMENTOS A SOUCITAR 

Plano a actual de distribución de áreas. 

Especificadones del diseño y construcción de las 

áreas. 

PNO de mantenimiento preventivo de las áreas. 

PNO que indique las acdones para prevenir la 

contaminación del producto durante o después del 

mantenimiento. 

PNO de limpieza y sanitizadón de las áreas. 

Registro de limpieza y sanitizaciÓn. 

Protocolo e informe de calificación de las áreas. 

PNO de erradicación de fauna nociva. 
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PERSONAL 

9.2 PERSONAL 

El auditor debe evaluar al personal de acuerdo a las funciones que desempeñe por lo tanto 

inicia la inspección solicitando el perfil y descripción de puestos. Debe existir un programa de 

capacitación vigente, el cuál debe contar como mínimo los siguientes puntos: contenido, 

participantes, frecuencia y constancia de realizaciÓn. El personal deberá contar con capacitación 

relacionada a las actividades específicas que desempeña y demostrar documentos que conoce y 

comprende cada uno de los procedimientos normalizados de operación inherentes al desempeño de 

sus funciones. (4,27,36 y 46) 

Todo el personal debe ser comprendido en el programa de capacitación, sin excluir al 

personal de limpieza, personal técnico de apoyo y contratistas de larga estancia ya que sus fundones 

pudieran afectar directa e indirectamente la calidad de los productos o la seguridad de los 

trabajadores. 

El auditor mediante la observación se percatará como el personal porta la vestimenta de 

fabricación requerida por área de trabajo y descrita bajo procedimiento, Esta indumentaria 

consistirá básicamente en: (4,27 y 36) 

Bata, pantalón y camisola, tyvek, u overol 

Cofia 

Zapatos blancos, zapatones y zapatos de seguridad. 

Guantes, 

Lentes de seguridad 

Mascarillas 

Cubre bocas. 

Faja 

Casco. 

El personal que entre a las áreas de fabriC<lción no deberá portar ningún tipo de joyas, las 

mujeres no deben tener maquillaje; los hombres con barba y bigote deben portar dentro de las 

áreas cubre bocas. 

El establecimiento debe contar con un PNO relativo al lavado de uniformes y a la frecuencia 

de cambio del mismo; por lo cual el auditor verifica si el cambio y lavado de uniformes se realiza de 

acuerdo a lo descrito al PNO y si la frecuencia es adecuada. 
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PERSONAL 

Deberá existir un programa y procedimientos normalizados de operación para el control 

médico del personal en el que se indique la frecuencia de realización de exámenes periódicos; la 

restricción de ingreso a las áreas de producción del personal que presente manifestaciones de 

enfermedades infecto- contagiosas o lesiones abiertas. Se debe establecer las medidas en caso de 

diagnostico poSitivo y la evaluación medica previa a la reincorporación del personal a las áreas de 

producción después de una ausencia debida a enfermedad contagiosa o de una ausencia por 

incapacidad. (4,27 y 36) La tabla 9 muestra los puntos a evaluar y los documentos a solicitar durante 

la inspección que se realiza al personal. 

Tabla 9. Puntos auditar en personal que labora en la industria farmacéutica . 

PUNTO DE EVALUACION 

CAUFICACIóN DeL PERSONAL 

PRÁCTICAS DE HIGIENE Y SEGURIDAD. 

DOCUMENTO A SOLICITAR. 

• Programas de capacitación y entrenamiento 
• Documento que defina el perfil y descripción 

de puestos. 
• Registros de la capacitación interna y/o 

externa realizada al personal (constancia y/o 
evaluación de la capaCitación recibida). 

• PNO de indumentaria requerida para las 
diferentes funciones y áreas de desempeño. 

• PNO de lavado de indumentaria 
• Programas de exámenes médicos periódicos 

y de nuevo ingreso, se deberá contar con 
registros de dichos exámenes médicos 
realizados, 

• Contar con un plan de contingencias y, 
contar con una comisión mixta de higiene y 
seguridad. 

• PNO de restricción del personal a las áreas 
con padecimientos infect<rContagiosos o 
lesiones abiertas. 

• PNO del cambio de ropa del personal cuando 
sale a la calle y cuando regresa. 
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9.3 EQUIPO. 

El auditor verifica que los equipos que participan en los diferentes procesos de 

manufactura y acondicionamiento de los productos farmacéuticos, los cuales son diseñados de tal 

forma que su tamaño, capacidad y materiales de construcciones sean adecuados para el tamaño 

del área que son ubicados, correspondan a los t¡¡maños de lote requeridos y que los materiales de 

construcción sean inertes y faciliten la limpieza. Los equipos deben tener los siguientes requisitos. 
(4 , 27, 36 Y 46) 

Construcción y diseño de los equipos. 

a) Los equipos deberán est¡¡r construidos con materiales o componentes que no sean reactivos, 

aditivos, o absorbentes a los componentes de la formulación que puedan alterar la identidad, 

potencia, calidad o pureza del producto. 

b) Cualquier substancia para el funcionamiento del equipo, como lubricantes o refrigerantes, etc 

no deben estar en contacto con los componentes de la formulación que puedan alterar la 

seguridad, identidad, potencia, calidad o pureza del producto. 

c) Se debe cont¡¡r una relación de los equipos existentes que incluya nombre, modelo, serie, 

nombre del fabricante, clave o código interno, ubicación y capaCidad. 

d) El equipo debe estar localizado de manera que no obstaculice los movimientos del personal y 

que se encuentre ñsicamente separados y aislados de manera que no cause confusión y 

congestíonamiento al personal o una posible contaminación. 

calificación de los equipos y calibración de los instrumentos. 

El equipo empleado debe estar calificado debidamente para que no existan condiciones de 

operación incorrectas o inconsistentes que pueda provocar que el producto se encuentre fuera de 

especificaciones; por lo tanto demostrar que el equipo trabaja de manera consistente. El auditor 

verifica que el equipo se encuentra calificado y exista un protocolo de califICaCión de cada uno de 

los equipos y debe incluir los siguientes documentos: 

Calificación de instalación (IQ). 

Calificación de operación (OQ). 

Calificación de desempeño (PQ). 
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El protocolo debe incluir las especificaciones de las condiciones de instalación necesarias 

para que el equipo este operando en condiciones optimas, verificar que se encuentren calificadas 

las instalaciones donde esta el equipo. 

Verificar que exista un procedimiento normalizado de calibración de cada instrumento 

empleado. La calibración es rutinaria, y que exista evidencia que la calibración sé este efectuando 

adecuadamente, el auditor debe verificar que cuenten con archivos de las calibraciones y debe 

contar con la siguiente información. (27 y 36) 

Registros de la calibración. 

Nombre del instrumento o equipo. 

Número de serie. 

Fecha de calibración y/o verificaCiÓn. 

Persona o compañía que efectúa la calibración. 

Fecha de la próxima calibraciÓn. 

Observaciones. 

El equipo o instrumento debe contar con una bitácora de control de uso, que debe estar 

junto al aparato y contener la siguiente información. 

Fecha de utilización. 

Tiempo utilizado. 

Analista y referencia de análisis. 

Muestra analizada. 

Observaciones (un reporte de anormalidades sí existieran) . 

Control de fallas y mantenimiento preventivo. 

Los equipos deben tener mantenimiento preventivo y un control de fallas, el auditor debe 

verificar que se estén realizando mantenimiento a los diferentes equipos, de acuerdo a un 

procedimiento escrito, el cual contendrá la frecuencia con que se realiza, responsabilidad si es por 

parte del proveedor o personal califICado. Debe existir evidencia documentada a través de registros 

de mantenimiento que contenga los siguientes datos: fallas detectadas, las medidas tomada para 

corregirlas y quien realizó el mantenimiento. (4. 27 Y 36) 
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Debe existir un procedimiento de operación para cada aparato donde se describe 

detalladamente y que se comprenda por todo el personal de preferencia en español, debe estar 

junto al equipo. 

Limpieza y sanitiVldón del equipo. 

Este punto se describe ampliamente en el inciso de Validación de limpieza 9.6, debe existir 

registros de limpieza para cada equipo y se debe realizar a través de un PNO. 

El equipo cuando no esta en uso debe estar debidamente protegido, por si existiera una 

posible contaminación por polvo, etc. El equipo estará identificado dependiendo del estado que se 

encuentre, si esta sucio, limpio o si se encuentra en operación, así como indicar el lote y el 

producto que se esta fabricando. (4, 27, 37 Y 46) 

Resumen de los puntos auditar en equipos de fabricación para productos farmacéuticos. 

. Ta bl O P al , untos a au I r para eqUipoS u ti!" ado IZ I 'dstriat s en a In u armaceutlca. 

PUNTO DE EV ALUACION DOCUMENTO SOLICITADO 

· Condiciones y especificaciones de las 
DISEÑO y CONSTRUCCIÓN instalaciones de los equipos. 

· Instructivo de instalación del equipo. 

· Protocolo e informe de calibración de los 
CALIFICACIÓN DE LOS EQUIPOS Y instrumentos 

CALIBRACIÓN DE LOS INSTRUMENTOS · PNO de calibración para cada uno de los 
instrumentos. 

· Registro de calibración . 

· Protocolo e informe de calificación deJos 
equipos. 

· PNO de manejo de los equipos. 

· Instructivo de operación. 

· Bitácoras de uso de los instrumentos y 
equipos. 

PROCEDIMIENTOS DE MANEJO Y · Condiciones y especificaciones de operación 
MANTENIMIENTO de los equipos. 

· PNO de mantenimiento preventivo. 

· Registro de mantenimiento. 

· PNO de control de fallas. 

· Registros de control de fallas. 

· Programa de mantenimiento preventivo. 

· PNO de limpieza para cada uno de los 
equipos. 

LIMPIEZA y SANrnZACIÓN · Registros de limpieza. 

· PNO de sanitización de los equipos. 

· Registros de sanitización. 
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LABORATORIO CONTROl ANAlÍTICO. 

9.4 LABORATORIO DE CONTROL ANALÍTICO. 

Es importante verificar que los análisis se realicen de acuerdo a las metodologías analíticas 

establecidas y de conformidad con las especificaciones establecidas para materias primas, 

materiales de acondicionamiento, producto a granel y producto terminado en el laboratorio de 

control analítico. 

El auditor debe revisar que el laboratorio cumpla con las siguientes especificaciones y las 

muestras analizadas sean procesadas de la manera correcta. 

Instalaciones. 

El auditor debe verifICar que se cuenta con las áreas específicas para las diferentes 

pruebas y con las condiciones necesarias para su realización. Cada área debe permitir que los 

equipos e instrumentos se encuentren fijos y dejar espacio suficiente entre uno y otro, con la 

finalidad que el personal trabaje cómodamente. Debe contar con servicios necesarios para sus 

operaciones como: (25) 

Energía eléctrica. Suministro necesario para el funcionamiento correcto de los 

equipos e instrumentos. 

Agua y drenaje. 

Gas combustible, nitrógeno o algún otros gas que se requiera . 

Aire acondicionado. 

Oxígeno, vacío y aire comprimido. 

Las áreas para el análisis se dividen en ; 

Área Instrumental . En está área se encuentran los instrumentos de análisis tales como: 

cromatógrafos, espectrofotómetros, polarímetros, viscosímetros, calorímetros, etc. El área debe 

contar con humedad y temperatura controlada. (25) 

Zona de pesado. El área debe tener las condiciones necesarias para que exista un 

pesado con exactitud y precisión. Debe ser un cuarto separado a los demás instrumentos, las 

balanzas deben estar en una mesa fija, inmóvil, lisa, espacio suficiente entre balanza y balanza, 

condiciones de temperatura y humedad. (25 y 36) 
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LABORATORIO CONTROL. ANAÚTICO. 

Área de Microbiología . Esta área debe tener acabado sanitario, en una zona aislada y 

debe contar con campanas de flujo laminar que genere presión positiva del aire, campanas de 

seguridad, una zona de autoclaves, estufas de cultivo, hornos de despirogenización. La zona de 

esterilización debe contar con tarjas de acero inoxidable dotadas con agua caliente y fría, el 

material sucio debe esterilizarse primero antes de lavarse. (25) 

Área de Pruebas Biológicas. Esta área debe estar separada del resto del laboratorio de 

control analítico y debe contar con animales de prueba bajo control veterinario. (25) 

Zona de Lavado. El área de microbiología y análisis químiCO deberán contar con zonas de 

lavado y almacenamiento del material limpio y debe esta subdividido en: (25) 

Recepción de material sucio. 

Zona de secado. El material debe secarse por aireación o bien con estufas. 

Zona de almacenamiento de material limpio. 

Almacén de sustancias químicas. Los reactivos químicos, soluciones valoradas, 

sustancias de referencias, cultivos microbiológicos deben almacenarse de acuerdo a un PNO 

considerando las características de temperatura, humedad y las condiciones de seguridad que estos 

lo requieran, las soluciones deben prepararse de acuerdo a la FEUM ó información científica de 

referencia. Las sustancias deben ser etiquetadas con la siguiente información: (4,18,25 Y 36) 

'Y Reactivos químiCOS 

Nombre químiCO y calidad (grado analítico) . 

Fecha de adquisición. 

Número progresivo de adquisición 

Deberán contar con bitácoras para su registro de estos materiales cada vez que se 

ocupen en cierto análisis . 

.,. Soluciones reactivas. 

Nombre del reactivo. 

Concentración (expresada cómo p/v, v/v, etc) . 

Fecha de preparaciÓn. 
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LABORATORIO CONTROL ANALÍTICO. 

Quien preparó 

Las condiciones de almacenamiento (temperatura, humedad, luz, etc). 

~ Soluciones Valoradas. 

Nombre de la solución reactivo. 

Quien titulo. 

Fecha de preparación y titulación 

Fecha de la ultima retitulación. 

Preparación y analista. 

Condiciones de almacenamiento. 

Concentración de la solución 

Factor de valoración. 

Fecha de caducidad. 

Cantidad preparada 

);- Sustandas de referencia. Las sustancias de referenda deben manejarse de acuerdo a un PNO 

que considere: 

Se dividen en: 

Identificación. 

Manejo. 

Registro de su origen. 

Vida útil. 

Sustancias de referencia primarias. 

Sustancias de referencia secundarias. 

Sustancias de referencias químicas. 

Sustancias de referencias proporcionadas por el proveedor. 

Las soluciones utilizadas deben prepararse de acuerdo a la FEUM o otras farmacopeas, las 

sustancias utilizadas deberán distribuirse a través de un responsable, que se ocupe de llevar un 

registro ~bitácorau que contenga la siguiente información: 

Origen de la sustanda química. 

Fecha de adquisición. 

Cantidad adquirida. 

Clave de entrada. 
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Fecha de utilización. 

Responsable que la surtió. 

Cantidad empleada. 

LABORATORIO CONTROL ANAÚTICO. 

Para los medios de cultivo se contara con otra bitácora que se utilice como registro debe 

contener los siguientes datos. Debe existir controles positivos y negativos como testigos durante el 

uso de estos. 

• Identificación del medio. 

• Método utilizado. 

• Pesadas. 

• Cantidad de agua destilada. 

• Material utilizado. 

• Control de la esterilización 

• Quien lo preparo. 

• Fecha de preparadón. 

Procesamiento de las muestras. 

Verificar que las muestras tomadas para su análisis sea de acuerdo a un PNO de muestro 

(materias primas, producto a granel, material de acondicionamiento y producto terminado). Es 

importante mantener un registro del tipo de muestras que son analizadas y que tipo de análisis se 

realiza, este registro debe contar con la siguiente información. (4, 16 Y 25) 

Número de entrada de la muestra. 

Fecha de entrada. 

Nombre de quien solicita el análisis. 

Nombre de la muestra. 

Número de lote. 

Descripción física de la muestra y cantidad. 

Pruebas solicitadas. 

Sustandas de referendas. 
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LABORATORIO CONTROL ANAÚTICO. 

Si las muestras para su análisis se empiezan a procesar o es necesario almacenarlas para 

su posterior análisis se debe contar con un almacén con control de humedad y temperatura para 

que no se vea alterada la muestra. ( 16 y 25) 

Debe existir un orden de análisis que incluya los siguientes datos: 

Identificación de la muestra. 

Solicitante del análisis. 

Pruebas y método a utilizar. 

Sustancias de referencia. 

Tipo de análisis. 

Persona quien se le asigna el análisis. 

Fecha y firma de la persona que emite la orden. 

Para la realización de los análisis se deben tener bitácoras foliadas, estas libretas siempre 

deben estar a la disposiciÓn si es requerida y contar con la siguiente información: (25) 

Solicitante del análisis. 

Pruebas solicitadas. 

Sustancias de referencias. 

Aquí se anotara cada operación analítica, pesadas, dilución, cálculos, factores de 

conversión todo se anotará con pluma. 

Después de haber realizado el análisis se presentan los resultados en un informe analítico 

que contiene lo siguiente información: 

Identificación del informe 

Resultados obtenidos. 

Anexos (gráficas espectrofotométricas, cromatográmas, etc) 

Fecha y firma del analista. 

El laboratorio debe contar con bibliografía que respalde sus métodos analíticos. Por lo 

menos se debe contar con las siguientes referencias bibliográficas. (25) 

Farmacopea de los Estados Unidos Mexicanos o farmacopeas de otros países. 

Libros técnicos de análisis. 
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Metodologías internas (con la validación respectiva). 

Especificaciones de organismo especializados. 

Bibliograña dentífica reconocida internacionalmente. 

LABORATORIO CONTROL ANALÍTlCO. 

El laboratorio de control de calidad debe analizar las materias primas, producto intermedio 

y producto terminado, estos análisis deben ser fisiccx¡uímico, si es necesario (microbiológicos y 

biológicos), por lo que el laboratorio puede contar con métodos como: (5 y 25) 

Métodos analíticos farmacopeícos. No es necesario comprobarlos estadísticamente. 

Métodos oficiales. Aquellos que se encuentra en textos oficiales, con comprobación estadística. 

Métodos no oficiales. Son aquellos reportados en literatura técnica verificar su especificidad, 

sensibilidad, exactitud y predsión, es indispensable validarlos. 

Métodos desarrollados por el laboratorio internamente para la materia prima, producto 

intermedios y producto terminado es necesario validar. 

Validación de los métodos analíticos y especificaciones. 

Los métodos que no sean de la FEUM deberán estar validados; deben contener los 

siguientes parámetros estadísticos. 

• Exactitud. 

• Limite de detención 

• Limite de cuantificadón 

• Unearidad 

• Precisión (repetibilidad y reproducibilidad) 

• Rango. 

• Robustez . 

• Establecer procedimientos estadísticos para el análisis de los datos para la validación 

del método. 

Para que un producto sea liberado por control de calidad los métodos empleados deben 

cumplir los siguientes requisitos: (16.25 Y 36) 

Establecer especificadones por escrito de acuerdo a normas, procedimientos de prueba u otros 

mecanismos de control analítico para materia prima, producto a granel, producto terminado y 

materiales de acondicionamiento, incluyendo criterios de rechazo. 
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LABORATORIO CONTROL ANAÚTICO. 

Cuando un medicamento es liberado por el laboratorio analítico deben cumplir con todas las 

especificaciones y se deben hacer todas las pruebas necesarias. 

Deben existir procedimientos escritos que incluirán el método y número de unidades de cada 

lote. 

Los criterios de aceptación deben ser aprobados por la Unidad de Control de Calidad; que son 

adecuados y que cumplen con las especificaciones. 

El método analítico debe ser validado, si no es farmacopeico. 

Los productos rechazados sé re- analizarán antes de ser rechazados. 

Procedimientos escritos para evaluar las características de estabilidad, se realizaran de acuerdo 

a la norma 073-SSA-1993 y debe incluir: 

a. Tamaño de la muestra e intervalos de prueba. 

b. Condidones de almacenamiento para la muestras retenidas. 

c. Los métodos validados. 

d. El producto del sistema de cierre y contenedor donde se comercializa. 

e. Debe existir un número adecuado de lotes de cada producto para determinar la fecha 

de caducidad, deben existir registros. 

Deben existir procedimientos por escritos para probar que los productos estén libres de 

microorganismos patógenos para productos no estériles y libres de pirógenos para productos 

estériles. 

Se deben tener muestras de reserva apropiadamente identificadas que es representativa para 

cada lote de cada principio activo. Se tendrán muestras por lo menos dos veces la cantidad 

para un análisis completo. El tiempo de retención es de la siguiente manera: 

a. fármaco o principio activo. Se retendrá por un año después de la fecha de caducidad. 

b. Para un principio activo radiactivo la muestra se retendrá: 

- Si tiene fecha de caducidad es de 30 días o menos el producto se conservara tres 

meses después de la fecha de caducidad. 

- Si tiene fecha de caducidad de 30 días o más el producto se conservara seis meses 

después de la fecha de caducidad. 

La siguiente tabla 11 (pag ~1-) se muestra los puntos a verificar por el auditor y los 

documentos a solicitar. 
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LABORATORIO CONTROl ANALÍTICO. 

Tabla 11 . Puntos a auditar en laboratorio analítico y microbiológico. 

VERIFICAR 

INSTALACIONES 

DOCUMENTACIÓN 

El laboratorio de contar con las siguientes 
áreas y documentos 

Debe contar con : 
• Área instrumental. 
• Área de microbiología. 
• Zona de lavado. 
• BioteriO. (Si requieren pruebas biOlógiCaS). 
• Almacén de sustancia químicas. 

• PNO de almacenamiento de soluciones, 
muestras químicas, microbiológicas. 

• PNO de manejo de sustancias de 
referencias. 

• Registro de uso de las soluciones. 
• Registro de uso los medios de cultivo. 
• PNO de muestreo. 
• PNO de procesamiento de muestras. 
• Bitácoras de información del análisis de las 

muestras. 
• Validación de los métodos analíticos si no 

son farmacopeícos. 
• Criterios de aceptación (fisicoquímicos y 

microbiológicos) de materia prima, producto 
a granel, materiales de acondicionamiento y 
producto terminado. 

• Pruebas de estabilidad de acuerdo a la NOM-
073-SSAl-1993 

• Contar con muestras de retención para dos 
análisis completos. 
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VAUDACJON 

9.5 VALIDACIÓN. 

La industria farmacéutica debe probar científicamente, que los diferentes procesos de 

manufactura, sistemas y métodos funcionan de la manera en que fueron diseñados, que los 

procedimientos y controles son adecuados para proporcionar información positiva para todas las 

fases de producción y control de los productos farmacéuticos. (l y 14) 

Los procedimientos de limpieza, los sistemas de recipiente y cierre, los sistemas críticos del 

aire yagua, los equipos, los métodos analíticos, etc deben proporcionar evidencia que los 

procedimientos son efectivos y que los procesos funcionan dentro de ciertos límites, máximos y 

mínimos los cuales son establecidos durante la validación. 

La FDA define VAUDACION como "Evidencia documentada la cual provee un alto grado 

de garantía de Que un proceso específICO produdrá consistentemente un producto Que cumpla con 

sus específicacíones y atributos de calidad predeterminada '~ 

Validar un proceso tiene grandes ventajas además de ser consistente y por lo tanto el 

producto cumpla con los atributos de calidad; una de las ventajas es que se ve disminuido los 

costos, debido que se reducen las averías que se producen en los equipos, también se reducen los 

costos asociados en los reprocesos, rechazos o devoluciones de lotes del mercado, se reduce en 

tiempo de producción, que equivale a horas hombre. 

Por todas estas razones la industria farmacéutica debe validar los diferentes procesos de 

fabricación métodos analíticos, de limpieza, acondicionamiento, sistemas críticos, etc. El auditor 

verifica que se realice las validaciones de forma correcta, que exista reproducibilidad y confiabilidad 

en los resultaclos para demostrar que dicho sistema, proceso o método validado, cumple con las 

condiciones deseadas para que el producto sea apto para su uso, el auditor verifica que la 

información de la validación debe estar en orden, disponible y completa. Por lo que el auditor debe 

verificar que los Protocolos de Validación, contenga los siguientes puntos : (14) 

Introducción. 

Objetivo. 

Alcance. 

Responsabilidad. 

62 



IQ calificación de las instalaciones. 

OQ calificación de operación . 

PQ calificación de desempeño. 

Materiales. 

Resultados de los análisis (análiSis ñsicos, químicos, microbiologicos y biológicos) . 

Pruebas estadísticas. 

Criterios de aceptación. 

Acciones correctivas. 

Anexos. 

Bibliografía . 

VAUDACION 

El protocolo debe especifICar en los criterios de aceptación los "limites de aceptación" para 

cada atributo que esta relacionado con la calidad del producto. Por lo que se debe retar al equipo o 

proceso, sistema o método, para lo cual se establecen condiciones que simulen aquellas que se 

encontraran durante la producción normal. Se deben usar un rango de condiciones que estén al 

límite, dentro de los límites y en ocasiones fuera de los límites. Es decir mantener el proceso, 

sistema o método y equipo en el peor caso. (14) 

Se debe especificar el número de canidas de los procesos, sistemas o métodos para 

demostrar la reproducibilidad; el número de corridas debe ser relacionado de tal forma que se 

provee una medida valida de la variabilidad entre corridas sucesivas y también debe incluir un reto 

completo al proceso. (14) 

Todos los resultados de las evaluaciones deben ser realizadas por control de calidad, 

ingeniería, manufactura, mantenimiento, desarrollo del proceso o sistema y finalmente debe 

realizarse una revisión firmada por cada uno de los departamentos y/o individuos responsables de 

cumplir con cada uno de los criterios de aceptación. ( 14) 

La empresa debe contar con una política de revalidación para cada sistema, proceso o 

producto que ya ha sido validado, determinar el tiempo que se debe realizar la siguiente 

validación, y contar con un programa de control de cambios. 

63 



VAUDACIÓN DE UMPIEZA DE LAS ÁREAS Y EQUIPOS. 

9.6 VALIDACIÓN DE LIMPIEZA DE LAS ÁREAS Y EQUIPOS. 

El auditor verifica que la limpieza de las iÍreas y equipos se lleve a cabo de acuerdo a un 

procedimiento normalizado de operación escrito, que describe en forma clara y secuencial cada uno 

de los pasos a seguir para realizar un proceso de limpieza de manera reproducible, así como las 

responsabilidades de cada persona involucrada; el PNO debe especificar: (12.13.17 Y 36) 

Nombre del equipo o área. 

Diagramas y/o planos del equipo (indicar el montar y desmontar el equipo cuando esto 

aplique). 

Identificación y localización del equipo o área. 

Descripción detallada de los métodos de limpieza. 

Especificar los agentes de limpieza. 

Condiciones de preparación y uso. 

Materiales y utensilios. 

Frecuencia de ejecución. 

Serial: Lotes del mismo producto. 

No serial: Lotes de diferentes productos o diferentes concentraciones. 

Designación de los responsables. 

Persona previamente capacitada. 

Persona que verifica el proceso de limpieza. 

Verificar que para cada equipo y área cuenten con una bitácora de limpieza y debe incluir 

la siguiente información: (27) 

Equipo. 

CódigO del equipo. 

Nombre del equipo. 

Fecha y hora de la limpieza o sanitización. 

Producto fabricado y lote. 

Producto y lote que se va a fabricar. 

Operario. 
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Áreas. 

Codificación (identificación). 

Fecha y hora de la limpieza ó sanitización. 

Producto fabricado y lote. 

Operario. 

VAUDACÓN DE UMPIEZA DE lAS ÁREAS Y EQUIPOS. 

Verificar que los equipos que no se encuentren en uso sean debidamente etiquetados 

corno: (27) 

Equipo limpio. 

Equipo sucio. 

Equipo en uso (nombre del producto que se está fabricando y lote) 

Las etiquetas deben tener los siguientes datos, para identificarlos adecuadamente. 

Nombre del equipo/área y localización. 

Producto fabricado. 

Lote. 

Fecha. 

Vigencia de limpieza. 

Dictamen de Departamento de calidad. 

El establecimiento debe contar con los materiales necesarios para realizar la limpieza tales 

corno: (13 y 27) 

Lienzos (que no desprendan partículas), jalador, recipientes de acero inoxidable y detergentes 

de fácil eliminación. 

Materiales utilizados por el personal como guantes, batas, mascarillas, etc. 

Agentes sanitizantes o desinfectantes los cuales deberán ser rotados periódicamente. 

Para la limpieza se debe contar con un ÁREA DE LAVADO, esta área debe contar con las 

siguientes instalaciones: (23) 

Drenajes independientes (sanitarios, pluviales, y químicOS) con acabados sanitarios para su 

fácil limpieza y resistentes a los agentes de limpieza. 

Deben contar con servicios como: vapor, agua pUrificada, agua para inyección caliente o fría , 

aire comprimido y extracción de aire. 
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VAUDAOÓN DE UMPIEZA DE LAS ÁREAS Y EQUIPOS. 

Verificar que existan registros que indiquen que el PERSONAL se encuentra capacitado 

para las actividades de limpieza. Deben tener capacitación continua con cursos teóricos y prácticoS 

sobre actividades específicas de limpieza. (13 y 23) 

Existen diferentes formas de realizar el proceso de limpieza para un equipo, línea de proceso, 

área, etc. Los diferentes procesos son: 

Procesos de limpieza manual. 

Depende del operador Y deben incluir las siguientes etapas para su realización, 

Procedimiento para desmontar y montar un equipo para su fácillimpiela. 

Pre - lavado para eliminar los materiales residuales de gran tamaño. 

Lavado. Determinar el agente de lavado así como la dilución a utilizar (concentración) . 

Enjuague inicial. Utilizar agua (purificada, destilada o de inyección), especificar la temperatura 

del agua. 

Enjuague final. Reducir los residuos por el agente de lavado usados, deberá ocuparse agua de 

alta calidad como agua purificada o agua para inyección. 

Montaje del equipo. 

Proceso de limpieza semiautomático. 

Este tipo de procesos requieren de un operador y se realiza por medio de lavadoras, 

aspiradoras, tanque con bombas, entre otros. 

Procesos de limpieza automáticos. 

Procedimientos para limpiar piezas estacionarias de equipos y requieren los siguientes 

puntos: 

Calificación del sistema de control (reprodudbilidad del sistema). 

Consideraciones de muestreo. 

Suministro de materiales (verificar tuberías, bombas, para el suministro de agua y agentes de 

limpieza). 
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VAUDACIÓN DE UMPIEZA DE LAS ÁREAS Y EQUIPOS. 

Para verificar que si realmente el equipo quedo limpio y no existen residuos del proceso y 

de 105 agentes de limpieza se tendrá que realizar un muestreo de acuerdo a un PNO. Este debe 

aplicarse de acuerdo al equipo y al objetivo de la validación de la limpieza, los diferentes tipos de 

muestreos a utilizar pueden ser: (23) 

Muestreo con hisopo o por raspado en superficies. 

Las muestras son tomadas al azar en un área definida que esté en contacto con el 

producto. Los puntos de muestreo deben considerar aquellos puntos difíciles de limpiar tales como: 

uniones del equipo empaques, piezas móviles engranes, etc. 

Muestreo por enjuague. 

Involucra el uso de un volumen conocido de agua para enjuagar el área de la superficie del 

equipo. 

Para detectar si quedaron residuos es necesario contar con métodos analíticos validados que 

detecten los contaminantes o residuos de los agentes de limpieza. Determinar los límites de 

detecciÓn de los residuos o contaminantes, de los métodos de limpieza se debe considerar la 

capacidad del proceso, principios activos, excipientes, agentes limpiadores y el límite de detecciÓn 

analítica. 

Los procesos de limpieza de los equipos e instalaciones, deben asegurar que se eliminen 

todos los residuos. previamente determinados como aceptables, por lo que es necesario 

VAUDARLOS. (23) 

La siguiente tabla 12 (pag 68) muestra los puntos más importantes a auditar y los 

documentos que debe solidtar el auditor. 
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VAUDACIÓN DE UMPIEZA DE LAS ÁREAS Y EQUIPOS. 

Tabla12. Puntos auditar par¡¡ procesos de limpieza en las áreas y equipos. 

PUNTO DE EVALUACIÓN 

PROCESO DE UMPIEZA 

PERSONAL 

ÁREA DE LAVADO 

DOCUMENTO A SOUCITAR 

o PNO de limpieza de equipo e instalaciones. 
o Diagramas y/o planos del área o equipo. 
o Agentes de limpieza (conocer su estructura 

química) 
o Bitácora de limpieza de las áreas y equipos. 
o Registros de la realización de la limpieza. 
o PNO de muestreo. 
o Método analítico (detección de 

contaminantes o residuos de limpieza) 
o Especificación de los límites de detección de 

los residuos o contaminantes. 

o Registros del personal debidamente 
capacitado para las operaciones de limpieza. 

o El personal debe contar con ropa adecuada 
para su protección. 

o Drenaje independiente (sanitarios, pluviales 
y químicos). 

o Servicios como vapor, agua purificada, agua 
para inyecdón caliente o fría, aire 
comprimido o extracción de aire. 

o Material adecuado para la limpieza de las 
áreas o equipos (lienzos, jalador, recipientes 
de acero inoxidable, etc) 
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PROCESO DE PRODUCCIÓN GENERAL 

9.7 PROCESO DE PRODUCCIÓN GENERAL. 

La producción de medicamentos debe realizarse siguiendo procedimientos de buenas 

prácticas de manufactura, por personal debidamente capacitado y bajo estricto control antes, 

durante y al final del proceso de fabricación empleando componentes con la calidad necesaria para 

garantizar durante su vida útil que el medicamento cumple con las pruebas de identidad, pureza, 

calidad y potencia. 

Existen diferentes vías de administración y diferentes formas farmacéutica; en la tabla 14 

se mencionan las diferentes formas farmacéuticas dependiendo de la vía de administración. 

Tabla.13 . Clasificación de las formas farmacéuticas dependiendo la vía de administración . 

Vía de Administración Forma farmacéutica. 

· Comprimidos (acción normal y prolongada). 

· Grageas. 

· Cápsulas (duras y blandas). 

· Granulados. 
ORAL · Polvos. 

· Jarabes. 

· Soluciones. 

· Emulsiones. 

· Suspensiones. 

· Elixires 

· Geles. 

· Cremas. 

· Ungüentos. 

· Pastas. 

· Lociones. 

· Suspensiones. 
CUTANEA(DERMICA) · Emulsiones. 

· Aerosoles. 

· Parches. 

· Inyectables. 

· Gran Volumen (sueros, soluciones nutritivas) . 

· Pequeño Volumen (ampolletas, viales). 
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PROCESO DE PRODUCCIÓN GENERAL. 

Continuación de la tabla 13. 

Vía de Administración Forma farmacéutica. 

· Comprimidos (sublinguales). 

· Cremas. 
CAVIDAD BUCAL. · Aerosoles. 

· Enjuages. 

CAVIDAD RECTAL · Su¡x¡sitorios (rectales) . 

· Soluciones (lavados rectales). 

· SUiX>Sitorios vaginales (Ovulos). 

· Comprimidos (vaginales). 
CAVIDAD VAGINAL. · Cápsulas blandas. 

· Cremas 

· Espumas. 

CAVIDAD NASAL · Soluciones (gotas). 

CAVIDAD OCULAR. · Soluciones (gotas). 

OTlCA. · Soluciones (gotas) . 

Para determinar los puntos más im¡x¡rtante a auditar para los diferentes procesos que 

existen en la industria farmacéutica, se propuso dividir las formas farmacéuticas en los procesos 

que tienen común la forma de fabricarse, los siguientes productos son: 

Productos estériles. 

Productos sólidos no estériles. 

Productos líquidos y semisólidos no estériles. 

Antes de iniciar cualquier proceso de fabricación es necesario que las materias primas y 

materiales de acondicionamiento sean de la calidad deseada y que se mantengan en buenas 

condiciones hasta su uso. 

El auditor verifica que la materia prima y material de acondicionamiento, se maneje 

adecuadamente, para que no existan confusiones o contaminación del material que se emplea. 
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PROCESO DE PRODUCCIÓN GENERAL 

La industria farmacéutica debe contar por escrito con especificaciones de materia prima y 

material de acondicionamiento que incluyan la siguiente información: (18, 27 y 36) 

Materia prima: 

Nombre de la materia prima. 

Código o número de clave interno. 

Fórmula y descripción ñsica. 

Pruebas. 

Umites de aceptación. 

Materiales de acondicionamiento. 

Nombre de los materiales. 

CódigO o número de clave interno. 

Dibujos con tolerancias. 

Características de los materiales. 

Clasificación de defectos y niveles aceptables de calidad. 

Procedimientos de defectos y niveles aceptables de calidad. 

La compra de los materiales se realiza a través de procedimientos por escrito, con 

proveedores aprobados. El almacén cuenta con un área de recepciÓn, teniendo una persona 

encargada de supervisar la materia prima y materiales de acondicionamiento adquiridos, la cual 

verifica que la factura corresponda con la orden de compra, anotando la entrada que se registra en 

una bitácora, asignándole un número de lote interno, se revisará que los envases que se 

encuentren debidamente cerrados y que no presente deterioros o daños en el empaque. Se debe 

identificar la materia prima y materiales de acondicionamiento con una etiqueta que contenga la 

siguiente información. (S, 27 y 36) 

Nombre del material. 

Cantidad recibida . 

Código de identifICación. 

Número de lote asignado por el establecimiento receptor (lote interno). 

Situación del material o materia prima, cuarentena, aprobado o rechazado. 

Fecha de recepción. 
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PROCESO DE PRODUCCIÓN GENERAL. 

La materia prima y material de acondicionamiento se almacenara en la zona de cuarentena 

de manera que se prevenga de toda posible contaminación, confusión o deterioro, colocándolos en 

anaqueles o tarimas que estén construidos de materiales de fácil limpieza, separados uno de otro. 

La materia prima y material de acondicionamiento será removida del área de cuarentena si cumple 

con las pruebas de control de calidad. 

Para realizar las pruebas requeridas por control de calidad, se muestrean las materias 

primas en un área específica que cuente con acabados sanitarios inyección y extracción de aire y 

colector de polvos, el muestreo se realiza de acuerdo a procedimientos por escrito, que especifican 

el número de muestra y la cantidad; el tamaño de las muestras debe ser basada en criterios 

estadísticos considerando la cantidad requerida para el análisis y las muestras de retención deben 

ser de cantidad suficiente para realizar dos análisis completos. Para evitar contaminación del 

material se utilizan utensilios limpios o inertes y si es necesario estériles, la muestra se coloca en 

recipientes que se encuentren debidamente identificados con la siguiente información: (27, 36 Y 46) 

Nombre del material. 

Código de identificación. 

Número de lote interno asignado. 

Nombre de la persona que muestreo. 

Fecha de muestreo. 

Número de lote del proveedor. 

Etiqueta que modifique envase muestreado. 

La materia prima y material de acondicionamiento aprobados se retiran del área de 

cuarentena al área del almacén de materiales aprobados etiquetándolos como material aprobado y 

los rechazados se identificarán como tal, trasladándolos a un área específica y aislada, de tal forma 

que no se utilizan para ningún proceso, podrán ser destruidos o devueltos al proveedor, lo cual 

debe realizarse de acuerdo a un procedimiento por escrito. (27) 

Debe existir un procedimiento por escrito del reanálisis de la materia prima y materiales de 

acondicionamiento, estableciendo el período del reanálisis o cuando haya sido expuesta a 

condiciones que pudieran afectar sus características de calidad. También deben contar con un 

procedimiento escrito del material que se utiliza siendo el que tiene mayor tiempo en el almacén 

(política PEPS) y un registro de los materiales utilizados y en que procesos se emplean. (27 y 5) 
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PROCESO DE PRODUCCIÓN GENERAL 

Para empezar a procesar un lote se realiza mediante una orden de producción verificada 

por el personal autorizado, si es necesario ajustar la concentración en función de la potencia de los 

ingredientes de la fórmula maestra, los cálculos los realiza la persona autorizada y son verificados 

por una segunda persona, los cuales serán registrados en la orden de producción correspondiente. 

Si existe una desviación en la orden de producción debe ser justificada y documentada por el 

personal de los departamentos de producción y control de calidad. (17 y 37) 

Una vez que se tienen las cantidades a procesar se pesan y surten, las cantidades son 

verificadas por una segunda persona, la persona que verifica debe supervisar que los recipientes 

que contienen cada uno de los ingredientes estén debidamente identificados, que corresponda al 

número y lote de control interno. Los pesos, medidas y número de lote de la materia prima se 

registran en la orden de producdón, firmando quien realizó la pesada y quien verificó. Las 

materias primas se transportan al área de producdón de tal forma que se aseguren su identidad e 

integridad evitando confusiones y contaminación. (27 y 36) 

Debe existir una persona responsable del proceso quien se encarga de verificar que e! 

equipo y las áreas a emplear se encuentren limpias, debidamente identificadas y que no exista 

ningún tipo de material del proceso anterior. La orden de producción debe estar a la vista de todo 

el personal. Todos los materiales, recipientes y áreas deben estar debidamente etiquetados con e! 

número de lote, nombre de! producto y si es necesario la fase del proceso. Cada ingrediente 

adicionado debe realizarlo una persona debidamente calificada y supervisada por otra . Los 

productos a granel son debidamente etiquetados con la siguiente información. (27 y 36) 

Nombre del producto. 

Etapa del proceso. 

Número de lote. 

Cantidad. 

Número de recipientes y número total de redpientes que contienen el producto a grane!. 

Identificado como (aprobado, rechazado o en cuarentena). 

Deben existir procedimientos por escritos sí e! producto a granel debe estar en cuarentena, 

si es rechazado deben existir procedimientos por escrito del manejo y destino final del producto a 

granel para evitar confusiones. El rendimiento final será registrado en la orden de prodUCCión y 

compararlo con el rendimiento teórico, toda merma debe justificarse y documentarse. 
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PROCESO DE PRODUCCIÓN GENERAL. 

El personal debe registrar en la orden de producción las operaciones que se llevan a cabo, 

así como la hora de inicio y terminación, debe existir un supervisor que documente y revise las 

etapas críticos. 

Cuando el auditor verifIQue un proceso de producción se basará en algunas ORDENES DE 

PRODUCaÓN que deberá contener la informaciÓn la siguiente información general: (27) 

Nombre del producto y número de lote. 

Forma farmacéutica, dosis, tamaño de lote y rendimiento teórico. 

Número de orden y fecha de emisión. 

Ingredientes de la formulación. 

Identificación de la persona que peso y verifico. 

Calculo de rendimiento teórico. 

Instrucciones detalladas para la elaboraciÓn del producto. 

Resultados de la inspecciÓn del equipo y área limpias. 

Instrucciones de la inspecciÓn del equipo y áreas limpias. 

Instrucciones para efectuar los controles de proceso y el registro de los resultados de los 

dictámenes de pruebas de rechazo o aceptación, con la fecha y hora correspondiente. 

Resultados de control de calidad de la aceptaciÓn o rechazo de los productos. 

Fecha y hora de inicio y termino de cada una de las etapas del proceso. 

Registro de rendimientos, así como de mermas o excesos y su justificación, en caso que se 

rebasen los límites establecidos. 

Si el lote se fracciono en sub - lotes existirán documentos necesarios. 

Cualquier desviaciÓn de los procedimientos establecidos y aprobados para la fabricación de un 

producto. 

La tabla 14 (pag -75-) muestra los puntos a auditar para el manejo de material de 

acondicionamiento y demás insurnos. 
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Tabla 14. Puntos auditar en el manejo de materia prima y materiales de acondicionamiento. 

Punto a auditar 

ADQUISICIÓN DE MATERIA PRIMA Y 
MATERIALES DE ACONDICIONAMIENTO 

ALMACENAMIENTO. 

MUESTREO DE LAS MATERIAS PRIMAS Y 
MATERIAL DE ACONDICIONAMIENTO. 

75 

Documento a solicitar. 

PNO de adqUiSición de materias primas y 
materiales de acondicionamiento. 
Especificaciones de materia prima y 
materiales de acondicionamiento. 
PNO de recepción de materia prima y 
material de acondicionamiento. 
Bitácora de registro de la adquisición de la 
materia prima y materiales de 
acondicionamiento. 
PNO de manejo de las materias primas y 
material de acondicionamiento. 

PNO de almacenamiento de las materias 
primas y materiales de acondicionamiento 
Registros de las materias primas y 
materiales de acondicionamiento 
PNO de limpieza y mantenimiento de los 
almacenes. 
PNO de manejo de las materias primas y 
materiales de acondicionamiento usando el 
criterio de PEPS. 

PNO de muestreo de materias primas y 
materiales de acondicionamiento. 
PNO de la periodicidad de los re-análisis . 
PNO del control de las materias primas y 
material de acondicionamiento fuera de 
especificaciones. 
PNO de la disposición de los materiales 
rechazados. 



PRODUCTOS SÓUDOS NO ESTÉRILES. 

PRODUCTOS SÓLIDOS NO ESTÉRILES. 

Los productos que se fabrican son los siguientes: polvos, granulados, tabletas con cubierta, 

tabletas sin cubierta, cápsulas, grageas, comprimidos, supositorios, óvulos, etc. 

En muchas formas farmacéuticas se utilizan materiales en polvo, debido a que los polvos 

radican en múltiples usos y aplicaciones, ya sea como tales o bien integrado en otras formas 

farmacéuticas, puede estar por fraccionamiento (cápsulas) o compactación (comprimidos). 

El auditor debe verificar que se cumplan con las buenas prácticas de fabricación y cumplan 

con los requisitos mínimos en: 

Instalaciones. 

Personal. 

Equipo. 

Umpieza. 

Operaciones de fabricación. 

Operaciones de acondicionamiento. 

9.8.1 Instalaciones. 

Este tipo de preparaciones sólidas generan gran cantidad de polvo, y se corre el riesgo de 

una contaminación cruzacla, para evitar cualquier tipo de contaminación, las instalaciones deben 

estar diseñadas con áreas separadas, cerradas y definidas para cada operación en mezclado, 

granulado, tableteado, recubrimiento, encapsulado, etc. Ver diagrama 6 (pag-8!-). 

También es necesario contar con un sistema de extracción de aire para retirar los 

excedentes de polvo, en las áreas de tableteado, mezclado, encapsulado, y en todo proceso que se 

corra un riesgo de contaminación cruzacla. La presión del medio ambiente en este tipo de procesos 

es negativa con respecto a pasillos o áreas adyacentes. Las instalaciones deben cumplir con los 

requerimientos de diseño, acabados, tuberias, iluminación y ventilación que se mencionan en el 

capitulo 9.1. (4, 5, 8 y 43) 
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PRODUCTOS S6UOOS NO ESTÉRILES. 

9.8.2 Personal. 

El personal debe estar debidamente capacitado y entrenado en las operaciones de 

fabricación de preparaciones farmacéuticas sólidas, conocer los procesos, de mezdado, tamizado, 

secado, compresión, grageado, llenado de cápsulas, liofilizaciÓn, granulación, etc., debe conocer los 

equipos involucrados, las áreas comprendidas, las medidas de seguridad para el personal y 

producto. Debe cumplir con los requisitos de vestimenta, higiene y seguridad mencionados en el 

capitulo 9.2. (43) 

9.8.3 Equipo. 

El equipo debe cumplir con la función para lo cual ha sido diseñada, es decir que cumpla 

con la operación unitaria. Debe cumplir con los requisitos de diseño, construcción mencionados en 

el capitulo 9.3. Debe estar debidamente calificado cada equipo, contar con una bitácora de uso, 

debe estar debidamente identificado como equipo sucio, limpio o en proceso. Para la limpieza de 

los equipos contar con una aspiradora manual o aire comprimido con una presión de línea de 4 

kg/cm2
, para sopletear al equipo, para la recolecciÓn de polvo en las instalaciones y en el equipo se 

debe realizar de acuerdo a un PNO. (5, 8 Y 36) 

los instrumentos deben estar debidamente calibrados, principalmente picnÓmetros, 

balanzas, básculas, termómetros, etc. Dependiendo de los productos farmacéuticos sólidos que 

fabrica la industria farmacéutica debe contar por los menos con los siguientes equipos: 

Tableteadoras. 

Mezdadores. 

Granulación. 

Emblisteadoras. 

Dosificadoras de polvo. 

Encapsuladoras. 

Taponadoras 

Codificadoras. 
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PRODUCTOS s6UDOS NO ESTÉRILES. 

9.8.4 Procesos de Manufactura. 

Los procesos de manufactura dependen de cada tipo de presentación farmacéutica por lo 

que en el presente trabajo se da un panorama general de lo que se debe verificar durante una 

auditoría . Debe existir una orden de fabricación y acondicionamiento. También se deben cumplir 

con todos los puntos mencionados en procesos en general capítulo 4.7. Deben existir 

especificaciones por escrito del producto a granel, terminaclo y un PNO de fabricación para cada 

forma farmacéutica sólida. En el diagrama 7 (pag --82-) se menciona los puntos más importantes a 

verificar en una auditoría para este tipo de procesos. (4, 5 Y B) 

9.8.5 Control Analítico. 

Se deben realizar las pruebas necesarias que garanticen la calidad del producto y contar 

con reportes de pruebas analíticas que se efectuaron al producto a granel y producto terminado. A 

continuación se mencionan las pruebas mínimas que se realizan a los productos sólidos de acuerdo 

a la FEUM. (3) 

Tabla 15. Pruebas de laboratorio para las formas sólidas. 

FORMA FARMACElITICA PRUEBAS DE LABORATORIO 

TABLETAS 

CAPSULAS 

• Peso 
• Espesor 
• Diámetro. 
• Identificación y cuantificación de los 

principios activos. 
• Uniformidad de la dosis. 
• Humedad o perdida de secado si es 

necesario. 
• Prueba de disolución o desintegración. 

• Inspección de defectos 
• Uniformidad 
• Dimensión de la cápsula cerrada 
• Olor (que no sea de gelatina fermentada) . 
• Identificación y cuantificación de los 

principios activos . 
• Uniformidad de la dosis. 
• Tiempo de desintegración y disolución. 
• Pruebas de estabilidad en condiciones 

normales y anormales de almacenamiento. 
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PRODUCTOS s6UDOS NO ESTÉRILES. 

Continuación de tabla 15. 

FORMA FARMACEUTICA. PRUEBAS DE LABORATORIO 

· Peso 

· Espesor 

· Diámetro. 

· Identificación y cuantificación de los 
principios activos. 

GRAGEAS · Uniformidad de la dosis. 

· Humedad o perdida de secado si es 
necesario. 

· Prueba de disolución o desintegración. 

· Aspecto. 

· Peso. 
SUPOSITORIOS · Temperatura de fusión 

· Tiempo de fusión. 

· Identificación y cuantificación de los 
principios activos. 

· Uniformidad de la dosis 

En caso necesario de que realicen pruebas microbiológicas a los productos sólidos no 

estériles, para investigar microorganismos objeta bies que son: ( Staphyloaxcus aureus, 

Pseudomona aeroginosa, Escherichia col;' Salmonella sp y candida albicans). 

El auditor debe solicitar la siguiente información para evaluar las condiciones de operación, 

instalación y personal que participa en producción, que se mencionan en la tabla 16 (pag -80-) . 
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PRODUCTOS s6UDOS NO ESTÉRILES. 

Tabla 16. Puntos a auditar y documentos a solicitar 

PUNTO DE EVAlUACION DOCUMENTO A SOLICITAR 

· Verificar que se encuentren las áreas 
separadas y definidas para evitar 

INSTALACIONES contaminación. 

· Sistema de extracción e inyección de aire 
(presión negativa). 

· Sistema de colección de polvo. 

· calificación de las instalaciones. 

· Planos actualizados de las instalaciones. 

· Protocolo y reporte de calificación de los 
equipos. 

EQUIPO · PNO de manejo de los equipos. 

· Bitácoras de uso de los instrumentos y 
equipos. 

· Programas de capacitaciÓn y entrenamiento 
PERSONAL (en los procesos de fabricación de los 

productos sólidos). 

· PNO de indumentaria requerida para las 
diferentes funciones y áreas de desempeño. 

· Orden y protocolo de fabricación y 
acondiciona miento. 

PROCESO DE MANUFACTURA DE lOS · PNO de los procesos de manufactura. 
PRODUCTOS SÓLIDOS NO ESTÉRIL · Reportes analíticos de producto a granel y 

producto terminado. 

· Controles en proceso y desviaciones. 

· PNO de limpieza para cada uno de los 
LIMPIEZA y SANrnZACIóN equipos e instalaciones. 

· Registros de limpieza. 

· PNO de sanitización de los equipos. 

· Registros de sanitización. 

· PNO de colección y manejo de polvos. 
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MOLIENDA 

MOLIENDA 

D IAG RAMA 7. INSTALACIONES DE PREPARACIONES SÓLIDAS. 

MEZCLADO GRANULADO 

PASILLO 

MEZCLADO ENCAPSULADO 

Sistema de extracción de aire. 
+ Presión positiva. 

Pasillos y área adyacentes presión (-). 
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PRODUCTOS SÓLIDOS NO ESTÉRILES. 

Diagrama 7. PUNTOS AUDITAR EN LOS PROCESOS DE MANUFACTURA PARA PRODUCTOS SÓLIDOS NO ESTÉRILES. 

VERIFICAR DE ACUERDO A LA 
ORDEN DE FABRICACIÓN. 

~--------~ 
ADICCIONAR 

PRINCIPIO(S) ACTIVO(S) 
y EXCIPIENTES. 

PRODUCTO A 
GRANEL. 

VERlFlCAR DADA UNA 
DE LAS ETAPAS 
AJUSTAR EN EL PROCESO DE 
TABLETEADO: 

ANÁUSIS DEL PRODUCTO 
A GRANEL. 

DIAMETRO. 
PESO 
ESPESOR 
DUREZA 
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PRODUCTOS LÍQUÍDOS y SEMIs6uDOS NO ESTÉRILES. 

9.9 PRODUCTOS LÍQUIDOS Y SEMISÓLIDOS NO ESTÉRILES. 

Las diferentes presentaciones para la producción de líquidos y semisólidos son: jarabes, 

elixires, emulsiones, suspensiones, soluciones, cremas, geles, pastas, pomadas, ungüentos, etc. 

El auditor verifica que se cumplan con las buenas prácticas de fabricación y cumplan con 

los requisitos mínimos en: 

Instaladones. 

Personal. 

Equipo. 

Limpieza. 

Operaciones de fabricación. 

Operaciones de acondicionamiento. 

9.9.1 Instalaciones. 

Diseño de las áreas de líquidos y semisólidos, debe ser áreas definidas e identificadas para 

cada operación de manufactura: soluciones, jarabes, suspensiones, cremas, ungüentos, etc., 

identificando el área de manufactura y las líneas de llenado. Ver diagrama 8 (pag - 87-). (9y 11) 

Las instalaciones deben cumplir con los requerimientos de diseño, acabados sanitarios, 

servicios, tuberías, iluminadÓll y ventilación que se mencionan en el capítulo. 9.1. 

9.9.2 Personal. 

El personal debe estar debidamente capacitado y entrenado en las operaciones de 

fabricación de preparaciones farmacéuticas líquidas y semisólidas, conocer las operaaones de 

manufactura, acondicionamiento, el manejo de los equipos tanto la limpieza y sanitizaciÓll de 

estos, las áreas comprendidas, las medidas de seguridad para el personal y producto. Debe cumplir 

con los requisitos de vestimenta, higiene y seguridad mencionados en el capítulo 9.2. (4, s, 9y 11) 
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9.9.3 Equipo. 

El equipo debe cumplir con los requisitos de diseño, construcción y limpieza en .el capítulo 

9.3. cada equipo debe contar con una bitácora de uso, estar debidamente identificado como 

equipo sucio, limpio o en proceso con los datos del producto que sé esta laborando o que sé 

elaboro. 

Es necesario tener en cuenta que para el traslado del producto durante el llenado se 

utilizan líneas de conducciÓn que deben ser de material inerte como el acero inoxidable o manguera 

flexible, de fácil limpieza, no deben existir piernas muertas, y la limpieza o sanitización se realice 

de acuerdo a un PNO, verificando periódicamente que las válvulas de descargo y tuberías que no 

sean una fuente de contaminaCiÓn. Las líneas de conducción deben encontrarse identificadas y 

contar con un juego de mangueras por producto. (9, 11 Y 36) 

Los instrumentos deben estar debidamente calibrados, principalmente picnómetros, 

balanzas, básculas, termómetros, manómetros, etc. Los equipos deben estar identificados y 

protegidos cuando no se utilizan, para los procesos líquidos y semisólidos se debe contar con los 

siguientes equipos como mínimo: 

Tanques de almacenamiento. 

Válvulas. 

Uneas de conducción. 

Tanques de calentamiento. 

Mezcladores. 

Marmitas. 

Sistemas de agitación. 

9.9.4 Procesos de Manufactura. 

Los procesos de manufactura para las formas farmacéuticas líquidas y semisólidas deben 

cumplir con los requerimientos generales de prodUCCión en el capitulo 9.7 verificando que exista 

una orden de fabricación y acondicionamiento, deben contener procedimientos escritos de 

manufactura para cada producto de fabricación jarabes, emulsiones, suspensiones, cremas, 

ungüentos, etc., especificando cada uno de los pasos a seguir y los puntos críticos más importantes 

en las operaciones. Debe existir una persona responsable que supervise cada operación a realizar . 
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El diagrama 9 (pag -88-) se muestra 105 puntos más importantes a verificar en la 

producción de líquidos y semisólidos. (5,9,11 y 46) 

9.9.5 Control analítico. 

Cada lote procesado debe contar con reportes de las pruebas analíticas que se efectúan al 

producto a granel y producto terminado, las pruebas analíticas más importantes que se realizan a 

los productos líquidos y semisólidos son: (3) 

" pH. 

" Estabilidad. 

" Viscosidad. 

" Homogeneidad 

" Identificación y cuantificación de los principios activos. 

" Uniformidad. 

" Gravedad especifica. 

" Características organolépticas. 

" Limites microbianos. 

" Perdida de peso. 

Las pruebas microbiológicas a los productos, debe incluir cuenta de mesófilicos aeróbicos e 

investigación de microorganismos objeta bies (Staphylococcus aereus, Pseudomona aeroginosa, 

Escherichia coli, Sa/moneIla sp Y Candida a/bicans). En caso de tratarse de suspensiones o 

ungüentos oftálmicos debe realizarse la prueba de esterilidad. 

El auditor debe solicitar la siguiente información para evaluar las condiciones de operación, 

instalación y personal que participa en la producción, que se mencionan en la tabla 17 (pag -86-). 
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Tabla 17. Puntos auditar en los procesos líquidos y semisólidos. 

PUNTO DE EVALUACION 

INSTALACIONES 

EQUIPO 

PERSONAL 

PROCESO DE MANUFACTURA DE LOS 
PRODUCTOS LÍQUIDOS Y SEMlSÓUDOS 

LIMPIEZA Y SANrnZACIÓN 

DOCUMENTO A SOLICITAR 

• VerifICar que las áreas estén separadas y 
definidas para cada operación de 
producción . 

• PNO de limpieza de las instalaciones. 
• Condiciones ambientales necesarias (presión 

positiva) . 
• Planos actualizados de las instalaciones. 
• CalificaciÓn de las instalaciones. 

• Protocolo y reporte de calificación de los 
equipos utilizados en la producción de 
productos semisólidos y líquidos. 

• PNO de manejo de los equipos. 
• Bitácoras de uso de los instrumentos y 

equipos. 

• Programa de capacitación y entrenamiento 
(en los procesos de fabricación de los 
productos semisólidos y líquidos) . 

• PNO de la indumentaria adecuada para las 
diferentes funciones y áreas de desempeño. 

• Orden y protocolo de fabricación y 
acondicionamiento. 

• Controles y desviaciones del proceso de 
producciÓn. 

• Reportes analíticos de producción a granel y 
producto terminado. 

• Especificaciones de la materia prima, 
producto a granel, producto terminado y 
materiales de acondicionamiento 

• PNO y registros de limpieza para cada uno 
de los equipos y áreas. 

• PNO de sanitización . 
• Registros de sanitización de las líneas de 

llenado, equipo y áreas. 
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1); ;,""",. 8. INSTALACIONES DE PRODUCTOS LÍQUIDOS Y SEMI SÓLIDOS. 
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D;"ll .. ma9. PROCESO DE MANUFACTURA DE LOD PRODUCTOS SEMI SÓLIDOS y 
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9.10 PROCESO DE FABRICACiÓN DE PRODUCTOS ESTÉRILES. 

Un producto farmacéutico estéril es él que se encuentra libre de microorganismos y 

cuando se administra no ocasionará una respuesta infecciosa. En esté tipo de producto se eliminan 

todas las formas viables de microorganismos, por la realización de un proceso de esterilización en 

el cuál las células microbianas o sus componentes se remueven o destruyen, de tal modo que ya 

no son detectables en medios de cultivo adecuados para su proliferación. Un requisito fundamental 

para todo producto estéril es que tenga la máxima calidad y ofrezca la mejor seguridad al 

paciente. Los productos farmacéuticos estériles son diversos como: Inyectables (sueros, soluciones 

nutritivas, ampolletas intramusculares, subcutánea, intravenosa), Sólidos estériles (polvos 

liofilizados para inyectables), Ungüentos (óticos y oftálmiCOS), Uquidos (oftálmiCOS), etc. 

9.10.1 Personal. 

El personal que labora en la fabricación de los productos estériles debe ser minucioso, 

ordenado y confiable, no tener problemas dermatológicos y gozar de buena salud . El personal debe 

ser debidamente capacitado en los procesos asépticos, conceptos básicos de microbiología, técnicas 

de vestido, reglas de higiene para productos estériles y procedimientos de formas farmacéuticas 

estériles, él debe saber que es una fuente de contaminación para el producto, por lo que debe 

moverse lo menos posible para no afectar la calidad del producto, debe conocer los equipos que 

involucran los procesos estériles, las medidas de seguridad para el producto y el personal. La 

vestimenta del personal que se utiliza en las áreas asépticas debe ser estéril, el uniforme es 

diseñado de tal forma que no emita contaminantes del cuerpo del operador. A los operarios que 

realicen pruebas de detección de partículas a las formas de dosificación líquidas debe realizarse 

periódicamente exámenes de su agudeza visual. También deben cubrir con los requisitos de 

seguridad e higiene señalado en el capitulo 9.2. (12,43,46 Y 48) 

9.10.2 Instalaciones. 

Todas las áreas deben estar diseñadas para evitar la entracla innecesaria de personal de 

supervisión o de control; deben existir procedimientos por escrito del número de personas que 

deben estar en el área aséptica . La entrada y salida del personal, materia prima y materiales de 

acondicionamiento se realiza de acuerdo a un procedimiento por escritos. Todas las superficies de 
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exposición son lisas, impermeables y sin grietas, para minimizar el esparcimiento o acumulación de 

partículas o microorganismos, así como para permitir la aplicación repetida de agentes limpiadores 

y desinfectantes (sanitizantes). Estás áreas deben contar con un ambiente apropiado, con 

dispositivos para obtener un ambiente de calidad adecuado, el auditor verifica que el sistema de 

aire cumpla con las especificaciones mencionadas en el capítulo 8.2. El área debe estar diseñada 

para proporcionar un flujo de trabajo lógico. (1 2, 27 V 43) 

La preparación de los productos estériles cuenta con diferentes áreas separadas y 

definidas, ver diagrama 10 (pag -95-), estas áreas son : 

Área de cambio de ropa. (Pre- vestidor y Vestidor) 

Área de preparación de los componentes. En esta área los contenedores y tapones se lavan, 

esterilizan y despirogenizan. 

Área de fabricación. 

Área de preparación de materiales en proceso, contenedores, aquí los materiales son 

preparados para esterilización, pesados y mezclados. 

Área aséptica o llenado. 

El área aséptica es una área critica para los procesos de manufactura de los productos 

estériles. En esta área están expuesto al medio ambiente, los contenedores, tapones estériles y la 

preparación farmacéutica, donde existe la manipulación de los materiales esterilizados durante y 

antes de las operaciones de llenado y sellado. El aire no debe tener mas de un organismo viable 

por 1~ con una presión positiva, debe contar con un sistema de alerta de fallas en el suministro 

de aire y debe adaptarse a un indicador de diferencia de presión para detectar oportunamente 

fallas en el sistema de aire. Las condiciones del aire se deben cumplir con los puntos mencionados 

en el sistema critico del aire capítulo 8.2. Los muebles son de acero inoxidable y deben estar 

empotrados en la pared para que no existan patas donde se acumule suciedad. Los tanques que 

proporcionan el producto deben de estar fuera del área aséptica y debe suministrarse mediante 

mangueras. (43 v 46) 

9.10.3 Equipo. 

Los equipos deben ser estrictamente para uso sólo de las preparaciones estériles y si es 

necesario para un solo producto, el equipo está diseñado, construido y ubicado de manera que 

facilite su limpieza, sea adecuado para el uso que se pretende y realicen los procesos a los cuales 

se han destinado, deben cumplir con los requisitos de diseño, construcción y limpieza mencionados 
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en el capítulo 9.3. A diferencia de los otros equipos de los procesos de preparaciones farmacéuticas 

no estériles, estos deben esterilizarse y/o despirogenizarse. Por lo que deben ser: 

De diseño que permita una limpieza y esterilización in situ, también debe considerarse los 

efectos corrosivos y erosivos de químicos o sanitizantes usados para la limpieza con particular 

atención en las uniones y sellos. Las superficies interiores deben ser no porosas para evitar el 

atrape de partículas contaminantes. Se debe mantener el equipo en condiciones sanitarias, tanto 

para la limpieza en el sitio como para limpieza profunda por lo que es necesario desarmarlo en lo 

posible. (4, 12 Y 43) 

El equipo debe ser capaz de soportar temperaturas y presiones necesarias para 

esterilización inicial, estar libre de rupturas y rajaduras. Las temperaturas de esterilización pueden 

alcanzar hasta 282 °e (300°F) con la consecuente dilatación del metal. Las uniones y sellos deben 

resistir estas elevadas temperaturas. La presión del vapor a 282 °e es de 52 PSIG por lo que el 

equipo también debe estar diseñado para soportarla. (47) 

Después de la esterilización por ejemplo a 282°e, las temperaturas de operación pueden 

tener una caída hasta 100 e creanclo una secuencia de expansiones y contracciones con cambios 

dilatación entre las partes de las uniones por lo que, es importante recalcar la efICiencia de sellado 

que debe poseer su diseño. (43) 

9.10.4 PROCESO DE MANUFACTURA. 

Para cada forma farmacéutica estéril existen diferentes procesos de manufactura, el auditor 

verifica cada proceso correspondiente a la presentaciÓn farmacéutica; en general los procesos de 

esterilización se evalúan los siguientes puntos: 

Limpieza y esterilización de contenedores y tapones. Los contenedores y tapones 

deben limpiarse, esterilizarse y despirogenizarse debe existir un PNO para cada procedimiento, 

especificando claramente el método de esterilización y el tiempo límite entre la esterilizaciÓn y su 

utilización. Deben existir registros de la carga microbiana para cada uno de los lotes. (40 Y 43) 
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Preparación del producto. Debe existir un PNO para cada producto a fabricar, 

verificando cada punto critico del proceso, teniendo registros de cada condición que puede afectar 

la calidad del producto como: temperatura, pH, tiempo de mezclado, etc. (27, 4S y 48) 

Esterilización de la forma de dosificación, El proceso de esterilización debe realizarse 

antes o después de haber sellado la presentación de la forma farmacéutica, esto depende de la 

estabilidad del producto, muchas formas farmacéuticas y productos biológicos se deterioran con las 

altas temperaturas requeridas por la esterilización térmica de modo que hay que esterilizarlos con 

un método no térmico. Las soluciones terrnolábiles pueden esterilizarse mediante filtración, la cuál 

se lleva en condiciones asépticas para que el filtrado no se contamine, Las emulsiones, 

suspensiones, coloides termolábiles pueden ser esterilizadas por radiación de rayos y ó oxido de 

etileno (gas). Los sólidos secos como antibióticos y hormonales se utilizan métodos no térmicos con 

radiaciones ionizadas. El auditor verifica que exista un PNO de esterilización para el producto y 

pruebas de estabilidad de tal forma que se demuestre que los componentes de la formulación no se 

ven alterados por el método de esterilización, deben verificarse las pruebas de efectividad de la 

esterilización. (27 y 48) 

Llenado. Verificar que esta operación se realice en condiciones asépticas, bajo un flujo 

laminar. Si el producto es líquido se hace a través de un dispositivo máquina lIenadora cuenta, con 

un aparato para forzar repetidas veces el paso de un volumen medido por el orificio de un tubo de 

carga es de un diámetro de una aguja calibre 20 hasta un tubo de 1.2 cm de diámetro o más 

dependiendo de las características físicas del líquido. Para líquidos más viscosos y densos se usa 

una válvula de pistón deslizante. Para presentaciones sólidos estériles se les fracciona en los 

recipientes mediante pesadas individuales, si es un sólido es granular y fluye, existen máqUinas 

lIenadoras para sólidos. (27 y 48) 

Sellado. El proceso de sellado se realiza inmediatamente después de haber llenado el 

recipiente para evitar contaminación. Muchas máqUinas automatizadas cuentan con estos dos 

dispositivos de llenado e inmediatamente después sellan el envase, El auditor verifica que exista 

un PNO de llenado y sellado, estableciendo los tiempos limites de la preparación del producto, 

esterilización y llenado del producto, Deben existir registros de la hora de inicio y terminación de 

cada operación. (27 y 48) 

Se muestra en el diagrama 11 (pag -96-) los puntos más importantes a inspeccionar y que 

el auditor debe seguir para los productos estériles . 
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9.10.5 Control analítico. 

El auditor verifica que se realicen las pruebas de laboratorio para garantizar que el producto 

cumpla con las especificaciones, las pruebas mínimas para un producto estéril son: (3) 

./ Prueba de irritabilidad (OftálmiCOS) . 

./ Prueba de esterilidad . 

./ Prueba de pirógenos . 

./ Prueba de hermeticidad . 

./ Prueba de variación de volumen . 

./ Verificación de partículas extrañas . 

./ pH . 

./ Identificación y cuantificación de los principios activos . 

./ Uniformidad. 

La siguiente tabla muestra los documentos a inspeccionar que se solicitan durante la 
auditoria. 

Tabla18. Documentos a solicitar durante la inspección de los productos estériles. 

Punto de evaluación Documento a solicitar 

· Programas de capacitación y entrenamiento 
en los procesos estériles. 

· PNO del ingreso y salida de las diferentes 
PERSONAL áreas de proceso estéril 

· PNO de uso adecuado de la indumentaria. 

· PNO de la esterilización de la indumentaria. 

· Registros de los exámenes periódicos. 

· PNO del tiempo límite de la utilización de la 
vestimenta y su esterilización. 
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Continuación de la tabla 19. 

Punto de evaluación 

INSTALACIONES 

EQUIPO 

PROCESO DE MANUFACTURA DE 
LOS PRODUCTOS ESTÉRILES 

PRODUCTOS ESTÉRILES 

Documento a solicitar 

o Verificar que se encuentren las áreas separadas y 
definidas 

o Calificación del sistema del aire. 
o Calificación de las áreas. 
o Registro de las condiciones ambientales 

(temperatura, humedad, y flujo de aire) 
o Monitoreo de partículas viables y no viables. 
o Plano de distribución de las instalaciones. 
o PNO de control de fallas del aire. 

o Protocolo y reporte de calificación de los equipos . 
o PNO de calibración para cada uno de los 

instrumentos (Registro de calibración) . 
o PNO de manejo de los equipos. 
o Bitácoras de uso de los instrumentos y equipos. 
o PNO de mantenimiento. (Registro de 

mantenimiento). 
o PNO de control de fallas. (Registros de control de 

fallas). 
o PNO de esterilización y despiroginización de los 

equipos (Registro de la esterilización) 
o Registro de las pruebas microbiológicas de la 

efectividad de la esterilización de los equipos. 

o PNO de la preparación para cada uno de los 
productos a fabricar especificando los pasos del 
proceso. 

o PNO de esterilización de los materiales auxiliares y 
materiales de acondicionamiento. 

o PNO de llenado y sellado. 
o PNO de la limpieza y sanitización de los 

contenedores. 
o Validación del proceso de llenado y sellado. 
o Especificaciones de la materia prima, producto a 

granel, producto terminado y materiales de 
acondicionamiento. 

o Desviaciones del proceso de producción . 
o Orden de fabricación y acondicionamiento. 
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Diagrama 10 INSTALACIONES PARA LA FABRICACIÓN DE LOS PRODUCTOS 
FARMACÉUTICOS ESTÉRILES. 
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PRODUCTOS ESTÉRILES. 

DIAGRAMA 11. PUNTOS AUDITAR EN LOS PROCESOS DE MANUFACTURA DE PRODUCTOS ESTÉRILES. 

SURTIDO DEL PRINCIPIO 
ACTIVO Y EXCIPIENTES. 
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PRODUCTO A GRANEL 

VERlRCAR DE ACUERDO A 
LA ORDEN DE PRODUCCIÓN 
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PROCESO DE ACONDICIONAMIENTO 

9.11. PROCESO DE ACONDICIONAMIENTO. 

El auditor verifica las operaciones de acondicionamiento se realizan de acuerdo a un 

procedimiento por escrito. Debe existir una orden de acondicionamiento para cada forma 

farmacéutica . Las operaciones de acondicionamiento se deben realizar en áreas físicamente 

separadas, solo se podrá acondicionar un lote y presentación de un producto a la vez para evitar 

confusiones. (4, 15,27 y 36) 

Debe existir una persona responsable de las operaciones de acondicionamiento, esta debe 

supervisar cada operación y documentar cada uno de los pasos, cualquier desviaciÓn será 

justificada y documentada en la orden de acondicionamiento. Antes de iniciar con las operaciones 

de acondicionamiento se supervisa que: (27 y 36) 

Las áreas, el equipo de empaque y etiquetado deben estar limpios y no deben existir materiales 

de las operaciones de acondicionamiento del lote anterior. 

Verificar que el producto a granel haya sido autorizado y aprobado para su acondicionamiento. 

La orden de acondicionamiento debe estar a la vista de todos. 

Verificar que en los envases primarios, secundarios y etiquetas aparezcan el número de lote y 

fecha de caducidad correspondiente al producto. 

El personal cuente con la indumentaria adecuada. 

La orden de acondicionamiento debe contener las instrucciones escritas que señalen de 

manera clara y precisa cada una de las etapas del proceso de acondiCionamiento que son: (27 y 48) 

Llenado, envasado o emblistado (la forma de dosificación en el envase primario). 

Sellado. 

Etiquetado. 

Empaque secundario. 

Empaque comercial. 

También la orden de acondicionamiento debe tener los cálculos de los rendimientos 

obtenidos comparándolos con los teóriCos. Se mantendrán muestran representativas del material 

de acondicionamiento. La orden debe contar con la siguiente información general. (27) 
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Nombre del producto y número de lote 

Forma farmacéutica, concentración, rendimiento teórico, presentación, dosis y fecha de 

caducidad. 

Número de orden y fecha de emisión . 

IdentificaciÓn de la persona que autoriza. 

Usta de materiales que intervienen en el etiquetado y empaque su cantidad y código o número 

de clave interna. 

IdentificaciÓn de la persona que surtido los materiales. 

Instrucciones detalladas para el proceso de acondicionamiento. 

Resultados de la inspección encontradas antes del proceso de acondicionamiento . 

Mantener muestras del etiquetado. 

Resultados de las pruebas de inspección de acondicionamiento del rechazo o aceptación del 

producto terminado. 

Fecha y hora de inicio y terminación de cada proceso de acondicionamiento. 

Registro de rendimiento final, mermas y su justificación, en caso de que se rebasen los límites 

establecidos. 

Las operaciones de llenado deberán estar VAUDADAS, si no es así debe existir registros de 

la consistencia del proceso. Las operaciones de sellado se realizan simultáneamente a las 

operaciones de llenado verificando la hermeticidad del cierre. (27 y 36) 

El auditor verifica que las etiquetas contengan la información adecuada de acuerdo a la 

norma NOM-Q72-SSAl-1993. Si la forma de dosificación se envasa a diferentes volúmenes se 

deberán diferenciar adecuadamente por tamaño y forma o color de la etiqueta. Debe existir un PNO 

de material de acondicionamiento (etiquetas y empaques secundarios) que se han obsoletos para 

su destrucción. Las etiquetas devueltas se mantienen y guardan de una manera segura para 

prevenir mezclas y proporcionar identificación adecuada. (27 y 46) 

Se almacena el producto terminado en condiciones adecuadas, considerando las 

condiciones de humedad relativa, temperatura indicadas en el . marbete, hasta que control de 

calidad apruebe su liberación cumpliendo con los requisitos de documentación y certificación . 
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Si el producto fue rechazado debe existir un PNO que indique que el manejo y control del 

producto rechazado; esté debe encontrarse debidamente etiquetado en un área definida y 

separada físicamente, y verificar el destino final mediante un registro del producto rechazado, el 

cual especifica su destino (reproceso, destrucción ó confinamiento). La siguiente tabla muestra los 

puntos y documentos a inspeccionar en los procesos de acondicionamiento. (4, 27 Y 36) 

Tabla 29. Puntos a auditar en el proceso de acondicionamiento. 

PUNTO DE EVALUACION DOCUMENTO A SOUCITAR 

• Áreas físicamente separadas y específicas 
para las operaciones de acondicionamiento. 

• Verificar y registrar de que el área y equipo 
se encuentren libres de remanentes del lote 
anterior. 

• Orden de acondicionamiento para cada lote 
del producto. 

• PNO's de las operaciones de 
acondicionamiento. 

1. Acondicionamiento de empaque primario 
(llenado, envasado o emblistado). 

2. Sellado. 
3. Etiquetado. 

OPERACIONES DE ACONDICONAMIENTO 4. Empaque secundario. 
5. Empaque comercial. 

• ValidaciÓn del proceso de llenado y sellado. 
• Registro de las pruebas de las operaciones 

de acondicionamiento. 
• PNO de limpieza y sanitización de los 

equipos de acondicionamiento. 
• Registros de limpieza y sanitización de los 

equipos de acondicionamiento. 
• PNO de la indumentaria adecuada del 

personal. 
• Registros del rendimiento obtenido y 

comparación con el teórico. 
• PNO de las etiquetas obsoletas para la 

disposición final. 
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QUEJAS Y DEVOLUCIONES. 

10.1 QUEJAS Y DEVOLUCIONES. 

La empresa farmacéutica debe contar con un departamento de quejas, este departamento 

debe manejar adecuadamente las quejas por parte del cliente, debido a que se reduce el impacto 

negativo de la empresa como del producto. El cliente que consume un producto farmacéutico, 

observa los atributos físicos, como la forma, color, tamaño y apariencia de las diferentes formas 

farmacéuticas, pero aveces es difícil que el consumidor detecte la calidad del producto. De esta 

manera la empresa investiga la importancia de la queja y da un seguimiento a estás que notifique 

que se ve afectada la calidad del producto, O se debe al mal manejo por parte del consumidor o 

distribuidor. 

Existen diferentes tipos de quejas que son: 

Médicas : Indican un daño a la salud, como efectos secundarios y nocivos no deseables que 

ocurren a dosis normales. Se clasifican en dos clases: (24) 

Clase 1. Quejas medicas críticas (indican un daño a la salud tales como efectos secundarios y 

nocivos no deseable que ocurren a dosis normales). 

Clase 2. Quejas médicas mayores (efectos secundarios que pueden presentarse como molestias) . 

Por defectos de calidad. Estás se clasifican en tres clases: (24) 

Clase 1. Quejas por defectos críticos (son ocasionadas por defectos de los cuales hay altas 

probabilidades de que el uso o exposición al producto ponga en riesgo la salud o la vida del 

paciente). 

Clase 2. Quejas por defectos de calidad mayores (son ocasionadas por defectos que afectan o 

reducen la actividad terapéutica del producto o no permiten su utilización). 

Clase 3. Quejas por defectos de calidad menores (son ocasionadas por defectos que no afectan la 

actividad terapéutica del producto o su funcionalidad). 

Quejas administrativas. Se clasifican en 2 clases: (24) 

Clase 1. Con impacto en leyes o normas sanitarias. 

Clase 2. Sin impacto en leyes o normas sanitarias. 

101 



QUEJAS Y DEVOLUCIONES. 

las quejas recibidas en la empresa deben ser manejadas adecuadamente, para dar un 

seguimiento dependiendo del tipo de queja, el auditor debe verificar que existan los siguientes 

documentos: 

Recepción de Quejas. 

Todo el personal de la empresa debe conocer la existencia y funciones del departamento 

involucrado en el manejo de quejas. 

El personal recibe la notificación mediante llamada telefónica, fax, correo electrónico, 

cualquier otro medio disponible. Está se debe registrar en el formato denominado "Reporte de 

recepción de quejasft y debe incluir como mínimo los siguientes datos: (4, 24 y 36) 

Persona física o moral que realiza la queja, 

Domicilio, teléfono, fax y ocupación de quien realiza la queja. 

Fecha, hora de recepción de la queja, 

Producto involucrado (forma farmacéutica, vía de administración, dosis, lote y fecha de 

caduciclad). 

Motivo y forma en que adqUiriÓ el producto (receta, auto-medicación, obsequio), etc. 

Descripción detallada de la queja. 

Observaciones adidonales tales como actitud del cliente (enojado, asustado, molesto). 

Solicitar al cliente evidencia de la queja. 

Si el departamento de calidad no recibió la queja enviársela. 

Registro de la queja. 

El departamento de calidad debe registrar la queja en otro formato que es "Reporte de 

investigación de quejas", y se archiva . El reporte debe contener toda la información del reporte 

de recepción de quejas y adicionar la siguiente información: (24) 

Código del producto. 

Material de empaque. 

Fecha de fabricación yacondidonamiento. 

Actividad terapéutica. 

Analizar las poSibles causas. 

Recopilar la informadón de todos los documentos que proporcione información importante. 
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Investigación de Quejas. Recopilar los siguientes documentos dependiendo del tipo de 

queja que se presente. (2q) 

Para quejas médicas. 

Reporte o certificado analítico del producto en sus diferentes etapas, es decir a granel, 

intermedio y terminado. Los resultados analíticos de las materias primas utilizadas y material de 

acondicionamiento. 

Documentación clínica del producto. 

Análisis de las muestras de retención. 

Para quejas por defectos de calidad. 

Reporte o certificado analítico del producto en sus diferentes etapas, es decir a granel, 

intermedio y terminado. Los resultados analíticos de las materias primas utilizados y material de 

acondicionamiento. 

Muestras de retención. 

Hojas de verificación. 

Muestreos por tablas estadísticas. 

Reportes de auditorías internas y externas. 

Reportes de desarrollo del producto (caracterizaciÓn, preformulación, formulación y 

escalamiento) . 

Registros de validación . 

Reportes de control y erradicaciÓn de fauna nociva. 

Documentos oficiales. 

Otros reportes de quejas similares. 

Descripción detallada de la investigación. En el se anotan los datos obtenidos en cada 

actividad. 

Analizar las muestras de retención y las muestras proporcionas por el cliente. 

Para quejas administrativas. 

Contrato y otros documentos relacionados con el cliente. 

Documentos sobre los que se hace la queja. 

Reporte o certificado analítico del producto en sus diferentes etapas. 
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El archivo de la queja debe contener los siguientes documentos. 

Expediente legal del producto. 

Expediente maestro del producto. 

Expediente de fabricación de lotes anteriores y posteriores. 

Reportes de desviación y control de cambios. 

Instigaciones de resultados fuera de especificaciones y fallas. 

QUEJAS Y DEVOLUCIONES. 

CIERRE DE INVESTIGACIÓN DE LA QUEJA. Terminada las investigaciones es necesario 

cumplir con los siguientes aspectos: (24) 

a) Confirmar o modificar la clasificación inicial de la queja. 

b) Establecer el origen o las causas de las desviaciones que generaron la queja. 

c) Definir las acciones correctivas y preventivas que aplican la queja. 

d) Definir las acciones externas a la empresa que se deben tomar y preparar la respuesta al 

cliente. 

e) Registrar toda esta informaciÓn en el reporte de investigación de quejas. 

Quejas No Procedentes. Es necesario verificar que el defecto o causa de la queja no fue 

por parte de la empresa sino por terceros, considerando los siguientes aspectos para no proceder 

como queja. (24) 

Si se determina que la queja es una falsificación no se considera como queja. 

Si se origina por problemas de almacenaje, manejo inadecuado del producto fuera de la 

empresa o un mal uso de este al no seguir las indicaciones en el marbete o emplearlo sin 

necesitarlo la compañía tampoco es responsable. 

Si la queja se origina por confusión del cliente la empresa no la considera como queja. 

La empresa no debe generar acciones correctivas ni preventivas pero se registran toda le 

evidencia . 

Se debe generar un expediente de la queja el cual quedará conformado por: (24) 

a) El reporte de recepción de quejas. 

b) El reporte de investigaciÓn de quejas. 

c) Reporte de investigación de reacciones adversas (cuando aplique). 
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d) Reporte o certifICados analíticos de las muestras proporcionados por el cliente y de 

retención. 

e) Originales o copias oficiales de todos los documentos revisados y/o cualquier otra fuente de 

información. 

Conservar el expediente de queja mínimo 5 años después de concluida la queja o un año 

después de la fecha de caducidad del producto. 

Procedimiento Normalizado de Operación" Manejo y Control de Quejas". 

Se verifica que los PNO's sean específicos que transfieren los principios establecidos para el 

manejo de quejas en instrucciones concretas, entendibles, fáciles de ejecutar y que abarquen: (24,36 

Y 46) 

Procedimientos para la recepción y notifICación de quejas. 

Procedimientos para la investigación y cierre de quejas. 

En cada PNO debe considerarse: 

Las medidas que son tomadas, a quien notificarse y quien es responsable de cada función, 

Supervisión de todas las medidas tomadas. 

Elaboración del reporte de investigación de quejas. 

El reporte de resultados sobre pruebas del funcionamiento adecuado del sistema de manejo de 

quejas en intervalos apropiados. 

El auditor verifica que existan estos documentos, y que las quejas fueron investigadas 

adecuadamente, así mismo que en todos los casos se haya dado al cliente una respuesta, clara y 

satisfactoria y que se tomaron las medidas adecuadas si el producto afecta la vida de quien 

consume. 
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DEVOLUCIONES. 

Si por algún motivo el producto debe devolverse a la empresa, está debe contar con un 

almacén de productos devueltos, que se encuentre físicamente separado. El producto se debe 

manejar de acuerdo a procedimientos por escrito. Registrar en una bitácora las devoluciones 

realizadas. El producto se mantendrá en un status de: "no disponible" hasta previo aviso, el 

departamento de control de calidad debe inspeccionar o realizar re-análisis de acuerdo a 

procedimientos establecidos por escritos, los resultados de dicha inspección como las decisiones 

tomadas al respecto deben conservarse en registros. Este registro debe contener la siguiente 

información: (Q,2Q.26 Y 36) 

Número de lote. 

Cantidad devuelta. 

Nombre y localización de quien devuelve. 

Causa de la devolución. 

Evaluación de los productos devueltos. 

Destino final de los productos devueltos. 

Los lotes rechazados, residuos o mermas de los productos elaborados, para su disposición 

final se deberán avisar a las autoridades correspondientes, se debe realizar de acuerdo a un 

procedimiento normalizado de operación en cual especifica si se inactiva, destruye, indneran o 

confinan . Deben existir registros de donde esta el material que no fue utilizado o de los lotes 

devueltos. (27 y 36) 

El auditor debe verificar los puntos más importante para devoluciones y manejo de quejas 

solicitando los siguientes documentos, que se mencionan en la tabla 20 (pag 107) 
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Tabla 20. Documentos a verificar en el departamento de quejas y devoluciones: 

PUNTO DE EVALUACIÓN DOCUMENTO A SOLICITAR 

· Reporte de rece¡x:ión de quejas. 

· Reporte de investigación de quejas. 

· PNO de manejo y control de quejas. 

· Reporte o certificados analíticos de las 
muestras proporcionados por el cliente y de 

MANEJO y CONTROL DE QUEJAS retención . 

· Originales o copias ofICiales de todos los 
documentos revisados y/o cualquier otra 
fuente de informaciÓn. 

· PNO de devolución del producto 

· PNO de la disposición final del producto. 
DEVOLUCIONES · Registro de las devoluciones. 

· PNO de disposidón final o destrucdón de 
lotes o residuos 

· Registro de la disposición final. 
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10.2 DISTRIBUCIÓN 

El producto terminado después de que cumplió con todas las especificaciones y el 

Departamento de calidad lo aprobó para ser distribuido para su comercialización deben cumplir con 

los siguientes documentos. (4,27 y 36) 

Documentación completa de los procesos de fabricación y acondicionamiento. 

Certificación analítico con resultados dentro los límites de aceptación . 

Cumplir con las disposiciones sanitarias vigentes. 

Los medicamentos deben ser transportados de forma que no se altere la calidad del 

producto; el auditor debe verificar que se cumplan con las condiciones necesarias para su 

transportación. La distribución se realiza de acuerdo a un PNO, él cual establece una política de 

primeras entradas y primeras salidas, todo producto que salga de las instalaciones se debe registrar 

en una bitácora para su rastreo con la siguiente información: (27,36 y 46). 

Nombre del producto. 

Lote. 

Forma farmacéutica. 

Presentación. 

Identificación del cliente o distribuidor. 

Fecha de envió y recibo. 

cantidad distribuida. 

Los transportes utilizados deben tener las condiciones necesarias para la protección del 

producto contar con los siguientes dispositivos: cámara de refrigeración si es necesario, control de 

temperatura, humedad, etc. Es importante que se tengan registros de la temperatura . Al transporte 

se le da mantenimiento y limpieza periódicamente de acuerdo a un PNO. El operador del transporte 

debe estar debidamente capacitado en medidas de contingencia ante eventualidades y accidentes; 

debe conocer la ruta de entrega. (27 y 36) 

La siguiente tabla 21 (pag -109-) muestra los documentos que debe solicitar el auditor 

durante su visita para verificar la distribución de los medicamentos sí es la adecuada . 
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Tabla 21. Puntos a verificar de distribución del producto para su comercia lización. 

PUNTO DE EVALUACIÓN. DOCUMENTO A SOLICITAR. 

· PNO de distribución. 

· Registro de distribución. 

· PNO de mantenimiento y limpieza del 

DISTRIBUCIÓN DEL PRODUCTO 
transporte. 

· Registro de mantenimiento y limpieza del 
TERMINADO. transporte. 

· Registros de temperatura y humedad 
relativa de la unidad que transporta el 
producto terminado. 

· Calificación del operador de la unidad 
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11. CONCLUSIONES. 

En este trabajo se realizó una recopilación y depuración de la información sobre 

AUDITORÍAS TÉCNICAS, destacando los puntos más importantes a auditar en los sistemas 

críticos, procesos y producto, éstas son parte importante del sistema de calidad para asegurar la 

confiabilidad de los productos farmacéuticos. La revisión de los diferentes procesos y sistemas se 

realiza visual y documentalmente. 

Existen diferentes fuentes de información de las auditorías pero ninguna enfocada a la 

industria farmacéutica, se hizo una recopilación de la información de la fabricación de 

medicamentos desde la adquisición de materiales primas, materias de acondicionamiento y demás 

insumos hasta el producto terminado, generando una fuente general de la producción de los 

medicamentos y los puntos críticos que pueden afectar durante el proceso y que es importante 

verificar durante una inspecciÓn. 

La falta de revisiÓn de un sistema cualquiera que sea, traería como consecuencia errores en 

la producciÓn y por lo tanto en la calidad del producto, y perdidas económicas para la compañía ya 

que se generan re-procesos que consumen horas hombre y materiales y lo más importante se 

arriesga la salud. Por lo anterior es importante resaltar que: 

Una auditoría tiene una duración promedio de dos a tres días dependiendo del objetivo y 

el alcance, durante su realización, el auditor se basa en la observaciÓn y evidencias documentales 

que garantizan que se cumplen con las buenas prácticas de fabricación; este trabajo menciona los 

puntos de evaluación y los documentos mas importantes a verificar. Dichos documentos son una 

fuente de evidenda de que se cumple con las buenas prácticaS de fabricadón, estos pueden ser 

PNO, registros, orden de fabricación, certificados analíticos, metodologías, protocolos de validación, 

etc., lo cual debe considerarse lo siguiente: 

• Los registros deben establecerse y mantenerse para proporcionar evidencia de las 

diferentes operaciones. Realizar un procedimiento documentado para definir los controles 

necesarios para la identificación, el almacenamiento, la protección, la recuperación, el tiempo de 

retención y la disposición de los registros. 
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• Para un PNO es necesario que cumpla con los siguientes requisitos. 

a) Aprobar los documentos en cuanto a su adecuación antes de su emisión . 

b) Revisar y actualizar los PNO cuando sea necesario y aprobarlos nuevamente. 

c) Asegurarse de que se identifican los cambios y el estado de revisión actual de los documentos. 

d) Asegurarse de que los documentos permanecen legibles y fácilmente identificables. 

e) Asegurarse de que se identifican los documentos y se controla su distribución. 

f) Prevenir el uso y disposición final de los documentos obsoletos, y aplicarles una identificación 

adecuada en el caso de que se mantenga por cualquier razón. 

Los documentos son un punto importante a destacar en las auditorías debido a que el 

auditor no tiene el tiempo necesario para verificar todo un proceso de producción farmacéutico y 

parte de la evidencia es a través de la documentación, por lo que es necesario que se mantenga de 

manera clara, ordenada, identificable y disponible. 

La revisión a los sistemas críticos: agua y aire, para cualquier proceso de fabricación, 

verifica que las condiciones son las adecuadas a las especiflCadones requeridas para la forma 

farmacéutica a fabricar. Estas especificaciones son las de instalaciÓn, equipo, sistema operacional, 

limpieza ó sanitización, mantenimiento y un buen control de incidencias de fallas. Es importante 

destacar las pruebas periódicas fisicoquímicas y microbiológicas que se realizan para determinar el 

funcionamiento de los sistemas críticos. 

Para los diferentes procesos lo más importante a auditar son las condiciones de las 

instalaciones apropiadas para la fabricación de los medicamentos para que no exista ningún tipo 

de contaminación o confusión de los productos, el equipo debe ser el adecuado al tamaño y 

cantidad de lote a fabricar, el personal debidamente capacitado para desempeñar sus funciones, la 

limpieza ó sanitizaciÓn de las áreas y equipos deben ser óptimas para que no exista producto del 

lote anterior, residuos del agente de limpieza o bien una contaminadón microbiológica. Las 

pruebas analíticas y microbiológicas que se realizan al producto a granel y terminado deben 

hacerse en un laboratorio que cuente con las condiciones de instalaciones y equipo para determinar 

la calidad del producto. También es necesario que exista validación de los procesos, métodos 

analíticos, equipos, sistemas críticos, etc y si no es así que cuenten con registros de que los 

resultados estén dentro de sus especificaciones. Si se cuenta con la validación la documentaciÓn 

debe estar en orden, disponible y completa de acuerdo al protocolo de validación. 
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Los hallazgos físicos detectados durante los recorridos a las instalaciones proporcionan 

información básica, evidente y objetiva del cumplimiento de las BPF, BPL, BPA Y demás 

disposiciones regulatorías en la fabricación y distribución de medicamentos que emite SSA. 

La auditoria es importante realizarla para determinar un buen funcionamiento del 

establecimiento y es una herramienta útil para : 

Verificar que cualquier actividad es realizada en una forma sistemática y existe evidencia 

objetiva de la consistencia. 

Verificar que se resuelvan todos los casos en los cuales no se cumplen con las especificaciones 

a través de una auditorías de seguimiento. 

Asegurar que los métodos establecidos de trabajo sean los adecuados. 

Determinar e informar de las principales causas de las no conformidades para realizar acciones 

correctivas y preventivas necesarias. 

Un Grupo Auditor está constituido por un Auditor Líder y Auditores, estas personas son 

capacitadas, entrenadas con ciertas caracteristicas y habilidades para ser auditores aparte de 

conocer las normas y guías que se establecen para la industria farmacéutica . 

Las auditonas constan de cuatro fases secuenciales que son: Fase de Preparación, 

Ejecución, Información y Cierre, se explica ampliamente cada una de las fases y se les informa que 

es todo un proceso de forma continua mencionando cada uno de los pasos a seguir durante su 

realización. Este trabajo es un punto de partida para aquéllos que requieran información de como 

realizar una auditoría, en el cual se les da a conocer un formato de un plan de auditoría y reporte 

que servir como una guía. 
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12. ANEXOS. ANEXOS. 

ANEXO I 

REGISTROS DE CERTlFICACION DE AUDITORES DE CAUDAD. 

NOMBRE 
COMPAÑ~-------------------------------

FECHA ______ _ 

POSICIÓN _ ________________ DEPTO: _________ _ 

1. EDUCACION. 

NIVEL CARRERA UCENCIATURA ESPECIAUZAOÓN PU NTAJ E 
ACADÉMICO TÉCNICA 

Administración I Técnica 
MAEST~ EN CAUDAD MÁXIMO 4 

Puntaie 1 2 I 3 

11. CURSOS DE CAPACITACION EN AUDITORIAS. 

Título del curso y duración eh horas (Un punto por cada ocho horas) 

1. _____________________________________ _ 
2. _ ____________________________________ _ 
3. _____________________________________ _ 
4. _____ _______________ _ 
5. ______________________________________ __ 

111. EXPERIENCIA. 

En áreas de Calidad, Producción, Desarrollo, Ingeniería, Compras y otra. 
Un Punto/año 

IV. ENTRENAMIENTO (Tipo de auditoría, Auditado y Fecha) . 
2 Puntos por Auditoría como Auditor/Observador. 
3 Puntos por Auditoría como Líder Auditor. 

1. ________________________________________ _ 
2. ________________________________________ _ 
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PUNTOS 
4 

Puntaje máximo 5 puntos 

Máximo 5 puntos 

Máximo 5 Puntos 
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V. EVALUACION y DESEMPEÑO. 

MALO (O PUNTOS) REGULAR (1 PUNTO) BUENO (2 PUNTOS) 
PLANEACION 
DESARROLLO 
A. Uso de preguntas 

B. No conflictivo 
C. Búsqueda de evidencia. 
REPORTE 

VI. EVALUACION FINAL 

REQUISITOS PUNTO PUNTAJE 
Educación 4 
capacitación 5 
Experiencia 5 
Entrenamiento 5 
Desempeño 10 
Total 29 

NOTA: 

1. Para calificar debe alcanzar puntuaciÓn en todos los requisitos. 
2. Para la puntuación se consideran las realizada como auditor líder y auditor. 
3. Si un auditor tiene menos de 15 puntos, deberá continuar en entrenamiento. 
4. Un auditor con una puntuación entre 15 y 22 puntos se considera auditor entrenado. 
5. Un auditor con una puntuación mayor a 22 puntos puede ser considerado para auditor líder. 

114 



ANEXOS 

ANEXO lI. 

PROCESO DE CERTIFICACION DE AUDITORES. 

Forma de Documentación de Auditorías. 

NOMBRE: 
COMPAÑÍ-A-D-E-~--A-U-D~IT~O-ru-A-:-----------------------------------------

FECHA DE ~ AUDITOruA. __________________________________________ _ 

Breve descripción del tipo de proceso/producto auditado: _____________ _ 

AUDITOR CERTIFICADO ACOMPAÑANTE: 

Esta Auditoría le sirve al interesado cómo: 

______ Auditoría de Observación. 
______ Auditoría de Uderazgo. 

Esta forma deberá entregarla al Comité Certificador. 
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ANEXO 111 

PROCESOS DE CERTIFICACIÓN DE AUDITORES. 

FORMA DE EVALUAOON DEL LIDER AUDITOR. 

NOMBRE DEL LIDER AUDITOR: __________________ _ _ _ 

NOMBRE DE LA COMPAÑÍA AUDITADA: ____ ______________ _ 

FECHA DE LA AUDITORIA. _ ____________ ________ _ 

ENCUESTA DE CAUFICACION PAR A AUDITOR EN ENTRENAMIENTO. 

Por favor conteste las siguientes preguntas en base a lo que usted observó de su entrenado 
durante la auditoría de liderazgo. 

1. ¿El interesado preparó la auditoría? Por ejemplo ¿Preparó una lista de verificación revisó el 
historial de calidad del auditado, revisó reportes anteriores de auditorías al auditado) 

Satisfactorio. 
No Satisfactorio. 

2. ¿Cómo líder auditor, inició la auditoría con una junta de apertura discutiendo el propósito, 
agenda y duración de la auditoría? 

Satisfactorio. 
No Satisfactorio. 

3. ¿Cubrió todos los puntos de la lista de verificación? 
Satisfactorio. 
No Satisfactorio. 

Comentarios. _____________________________ _ 

4. ¿Hizo todas las preguntas de una manera clara, concisa y evitando confrontaciones? 

_ __ Satisfactorio. 
No Satisfactorio. 

Comentarios, _________ ___ ___ ___ _ _ ___ ______ _ 
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5. ¿Fue capaz de identificar áreas con problemas y fueron éstos reportados? 

___ Satisfactorio 
No Satisfactorio. 

COmentarios. ______________________________ _ 

6. ¿ Utilizó uniformación objetiva para soportar sus observaciones' 

Satisfactorio. 
No satisfactorio. 

Comentarios. ___________________________________ __ 

7. ¿Se comportó de una manera profesional? 

Satisfactorio. 
No satisfactorio. 

Comentarios. _____________________________ _ 

8. ¿Fue lo suficientemente específICo y profundo en todas las áreas auditadas? 

Satisfactorio. 
No satisfactorio. 

Comentarios. ______________________________________________ __ 

9. ¿ Preparó y distribuyó una copia escrita de todas las observaciones (borrador) en la junta de 
cierre? 

Satisfactorio. 
No satisfactorio. 

Comentarios. _________________ ______________________ _ 

10. ¿ Presentó todos los hallazgos u observaciones de una manera profesional? 

Satisfactorio. 
No satisfactorio. 

Comentarios. ___________________________________________ _ 
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11. ¿Preparó el reporte finar;> 
Satisfactorio. 
No satisfactorio. 

ANEXOS 

Comen~rios. __________________________________________________________ _ 

12. ¿ En forma general, cómo considera usted es~ auditoría en donde el aspirante participó cómo 
líder en forma general? 

Satisfactorio. 
No satisfactorio. 

Satisfactorio. 
No satisfactorio. 

Comen~rios. __________________________________________________________ _ 

13. ¿Cómo considera usted al aspirante? 

Calificado. 
No Calificado. 

Satisfactorio. 
No satisfactorio. 

Comen~rios. __________________________________________________________ _ 

Nombre y firma del auditor Certificado. 

FECHA: _____ _____ _ _ _ ___ _ _ __ 
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ANEXO IV. 

LISTAS DE VERIFICACiÓN. 

3. Instalaciones. Calificación 
(3) (2) (1) (O) N/A 

2. Control de producción de 
Calificación 

productos estériles. 
(3) (2) (1) (O) N/A 

AUDITORlA DE SISTEMAS CRITICOS. 
1 PAGINA 

1/6 
"""M ~- '.~". ~~'" .. - - - ~; ....... - , .. ~ . ~. ." ~" 

1. Tema a verificar. calificación 
(3) (2) (1) (O) N/A 

Referencia Preguntas. O O O O O 
1.1 O O e J n 

1.2 o O O O O 
1.3 O O [J O O 
1.4 

Observacionf'S 

Auditado por' 

Fecha: 
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RESULTADOS DE LA AUDITORÍA 

Calificación. 

Excelentes = 3. 
Adecuados = 2. 
Pobres = 1. 
No satisfactorios = O 
N/A = No Aplica . 

Número de puntos excelentes ). 
Número de puntos adecuados ). 
Número de puntos pobres. (). 
Número de puntos satisfactorios ( ). 
Total. ( ). 
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ANEXOV. 

PLAN DE AUDlTORIA. 

EMPRESA. 

DOMICILIO Y No. TELEFONICO. 

REPRESENTANTE DE LA EMPRESA. Fecha de la Auditoría. 

Tipo de auditoria Normas de referencia. 

Grupo Auditor. (Auditor en entrenamiento). 

Idioma Hora estimada de inicio 
Hora estimada de término 

Documentos de referencia. 

Alcance de la 
auditoría. _______________________ _ 

Confidencialidad: _______________________ _ 
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PROGRAMA DE ACTIVIDADES. 

FECHA DURACIÓN ACTIVIDADES A AUDITOR. PERSONA O ÁREA 
DESARROLLAR. AUDITADA 

Observaciones: _ _______________ _ _ _ ______ _ 

Fecha de presentación del informe: __________________ _ 
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ANEXO VI. 

INFORME DE AUDITORIA DE BUENAS PRÁCTICAS DE FABRICACION PARA PRODUCTOS 
FARMACÉUTICOS. 

Nombre de la empresa. 

Dirección de la empresa. 

Fecha de evaluación Fecha del informe. 

Objetivo de la visita. 

Documentos de Referencias 

Personal de la empresa contactado durante la visita 

Grupo auditor. 
Nombre y Firma: Nombre y Firma 

Representante de la empresa. 
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Observaciones y Hallazgos. 

Instalaciones. 

Personal 

Equipo. 

Limpieza de las áreas y equipos. 

Control de fabricación (General) 

Productos sólidos. 

Productos líquidos y semisólidos. 

Productos Estériles. 

Validación 
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Observaciones y Hallazgos. 

Acondicionamiento. 

Laboratorio analítico 

Quejas y Devoluciones 

Distribución. 

Acciones correctivas. 

Conclusiones. 
--

I 
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12. GLOSARIO. 

Acción correctiva . Acción tomada para eliminar de raíz las causas y síntomas de una desviación 

no deseada existente o incumplimiento a, fin de evitar recurrencia . 

Acondicionamiento. Todas las operaciones incluyendo el etiqueta para envasar y empacar el 

producto a granel hasta llegar a la presentación de producto terminado. 

Auditado. La organización que es verificada o revisada . 

Auditor. Persona con la competencia para llevar a cabo una auditoria. 

Auditoría. Evaluación planeada, independiente y documentada, con el propósito de determinar el 

cumplimiento con estándares establecidos. 

Auditoría de Seguimiento. Auditoría a través de la cual se verifica que ciertas acciones 

correctivas han sido cumplidas tal y cómo fueron programadas y determina que la acción ha sido 

efectiva en prevenir o minimizar la recurrencia. 

Auditor Certificado. Persona reconocida que ha evidenciado tener la educación y experiencia 

necesaria para conducir auditOlÍas de calidad. 

Calidad. Grado en el que un conjunto de caracteristica inherentes cumple con los requisitos. 

Calibración . Comparación de dos instrumentos o equipos de medición, uno de los cuales es una 

estándar de exactitud conocida y rastreable contra los estándares oficiales nacionales, para 

detectar, reportar o eliminar por medio de ajuste, cualquier discrepancia en la exactitud del equipo 

de medición. 

Control de Calidad. Técnica operativas y actividades que son llevada a cabo para cumplir con los 

requisitos de calidad. 

Conformidad. Cumplimiento de un requisito. 
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Criterios de Aceptación. Es el nivel de calidad deseado que se fija con el objetivo de aceptar o 

rechazar un producto. 

Desviación. Incumplimiento de una característica respecto a los requisitos establecidos para 

productos, servicios o procesos. 

Equipo Auditor. Grupo de uno o más auditores que llevan a cabo una auditoría. 

Equipo. Se consideran cómo equipos todos aquellos aparatos que son necesarios para llevar a 

cabo los procesos de manufactura o analíticos, pero que no proporcionan resultados cuantitativos 

para los mismos, cómo lo son autoclaves, los hornos, estufas, campanas de extracción de gases, 

flujO laminar, etc. 

Especificación. Documento que describe los requisitos con los que el producto o servicio debe 

cumplir. 

Evaluación. Determinadón de la significancia importancia o valor de algo. El acto de examinar un 

proceso o un grupo contra un estándar emitir ciertas conclusiones cono resultado. 

Fabricación. Es la realización de todas las etapas de conversión para llevar a cabo la producción 

control de calidad, acondicionamiento, liberación y almacenaje. 

Hallazgos. Una conclusión de importancia basada en la observación. 

Inspección . Evaluación de la conformidad por medio de observación y dictamen, acompañada 

cuando sea apropiado por medio medición, ensayo/prueba o comparación con patrones. 

Instrumento. Se consideran instrumentos todos aquellos aparatos que se utilizan en los 

diferentes métodos analíticos que proporcionan resultados cuantitativos (medibles), como por 

ejemplo los espectrofotometros, acumetros, HPLC, etc 

No conformidad. Incumplimiento de un requisito. 

Observación. Un artículo de evidencia objetiva encontrado durante una actividad. 
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Proceso. Conjunto de actividades mutuamente relacionadas o que interactúan, las cuales 

transforman elementos de entrada en resultados. 

Procedimiento. Descripción de las operaciones que deben realizarse, las precauciones que deben 

tomarse y las medidas que deben aplicarse relacionadas directa e indirectamente con la fabricación 

de un producto. 

Procedimiento Normalizado de Operación (PNO). Documento que contiene las instrucciones 

necesarias para llevar de manera reproducible una operación 

Producto. Es el resultado de un proceso específico. 

Producto a granel. Producto que ha cubierto todas las etapas del proceso de producción y que es 

sometido a etapas posteriores de acondicionamiento antes de convertirse en producto terminado. 

Producto intermedio. Material parcialmente procesado que es sometido a etapas posteriores de 

producción antes de ser sometido a etapas posteriores de acondicionamiento antes de convertirse 

en producto terminado. 

Producto intermedio. Medicamento en su presentación final. 

Producto Terminado. Es la materia, material de acondicionamiento y granel en su presentación 

final que se encuentra listo para su conservación, almacenamiento, distribuciÓn y venta cuando ya 

ha sido aprobado. 

Proveedor. Persona u organización que suministra o otra un producto o un servicio. 

Revalidación. Repetición de la validación del proceso o método de una porción especifica de 

este. 

Sistema de gestión de la calidad. Sistema para establecer la política y los objetivos y para 

lograr dichos objetivos, para dirigir y controlar una organización con respecto a la calidad. 

Trazabilidad. Capacidad para seguir la historia, aplicación o localización de todo aquello que esta 

bajo consideración. 
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Validación. Evidencia documentada que demuestra que a través de un proceso especifico se 

obtiene un producto que cumple consistentemente con las especificaciones de calidad establecidos. 

Verificación. Confirmar mediante la aportación de evidencia objetiva de que se han cumplido los 

requisitos especificados. 
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