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DISENO E IMPLEMENTACION DE FORMATOS PARA CERTIFICADOS
QUE SE USAN EN CONTROL DE CALIDAD AL REPORTAR LOS
RESULTADOS DE PRODUCTO TERMINADO UTILIZADOS PARA EL
LABORATORIO FARMACEUTICO DE LABORATORIOS HORMONA.



INTRODUCCION

El presente trabajo es en referencia a la industria farmacéutica y se
encuentra explicado de forma cronolégica con la finalidad de dar los
antecedentes por los cuales surge la problemdatica a resolver. La industria asi
como diferentes empresas debe de contar con varios departamentos
dependiendo del organigrama que este tenga, cada departamento se
encarga de realizar cierta actividad para el buen funcionamiento de la
empresa y del desempeno que esta actividad presente, se ve reflejado en el
crecimiento de la empresa como un equipo de trabagjo. Sin embargo existen

diversos factores que pueden impedir lograr tener el éxito que se pretende.

Especificamente la empresa en donde se desarrolla este trabajo se llama
Laboratorios Hormona estos laboratorios se encuentran ubicados en bulevar

M. Avila Camacho N° 470 San Andres Atoto Naucalpan.

Laboratorios Hormona es una empresa farmacéutica de capital mexicano
que se encuentra dividida en tres plantas productivas (localizadas en la
misma direccion), estas plantas se distinguen por la fabricacion de productos
hormonales, betalactamicos y no betalactamicos, en las siguientes formas

farmacéuticas solidos, liquidos, inyectables y semisdlidos.

La linea de productos que fabrica Hormona tiene venta en diferentes partes
de la republica mexicana por medio de sector salud, tiendas
departamentales como Aurrera y diferentes farmacias, algunos de los

productos que fabrica son exportados a Peru.



Los productos que se fabrican se consideran del ramo: Comercial, Sector
Salud y Genéricos Intercambiables. La mayoria de los productos son
adquisiciones de diferentes partes como son Francia, Espana y Japdn; esto
significa que los Laboratorios Hormona son representantes de la fabricacion
de dichos productos cuyo desarrollo se efectud en los lugares antes

mencionados.

Esta empresa pertenece a un grupo corporativo llamado Grupo Amtmann
dentro de este grupo se encuentran empresas de diversos ramos o Areas
como son: farmacéutica, Veterinaria, Oncologia, empresas de fabricacion
de materias primas vy litografia. Como se puede apreciar las empresas con las
que cuenta el grupo sirven de apoyo entre si y es por esta razén que con el
paso del tiempo surge una fusion entre ellas, con la finalidad de mejorar y

poder ser competitivas en nuestros dias.

A través de este tiempo pude darme cuenta que en cualquier departamento
de Laboratorios Hormona es necesario el uso de las computadoras y cada
dia se necesita de gente que tenga conocimientos que van desde los
bdsicos que involucran el uso de un procesador de texto; hasta el uso de
programas especializados para llevar el control de inventarios, manejo de

equipos, efc.

La adquisiciéon de tecnologia para un departamento, esta en funcion del
confort del mismo, entendiendo por esto que todo funciona, aunque pueda
optimizarse. La distribucion de los departamentos dentro de la empresa se

muestra en el esquema 1.

El personal se encuentra dividido en personal de confianza y personal

sindicalizado. El personal sindicalizado se localiza en el drea de almacén y



produccion principalmente. Los horarios de trabajo dependen del drea o

departamento al cual pertenezcan.

DIRECCION
I
I [ [
fi I
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ESQUEMA 1

Representacion de algunos de los departamentos
que se encuentran en Laboratorios Hormona,
mostrando el desglose de las diferentes dareas

en las cuales estuve involucrada directamente.

El personal de confianza esta integrado en su mayoria por profesionistas,
cuando un profesionista recién egresado entra a una empresa se encuentra
con un sin numero de actividades para los cuales no esta preparado. El plan
de estudios que curse en la carrera esta enfocada en preparar profesionistas
para desarrollarse en un laboratorio realizando practicas analiticas
principalmente, sin embargo estas practicas involucran el desarrollo de

relaciones con los superiores y la incorporacion con el equipo de trabajo
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existente, ademds de una gran cantidad de documentos que se tienen que

llevar.

Existen diversas formas de controlar la relacion de dichos documentos, pero
en un laboratorio que esta creciendo se cuenta con el problema de que las
necesidades de los analistas a veces son consideradas como excesivas para

el departamento de costos, y por este motivo se ven detenidas.

Ademds de que en la practica andlitica, el analista se encuentra muy
ocupado para analizar y entregar resultados lo antes posible con la finalidad
de no atrasar al departamento de produccion y de esta manera retrasar un
envio que se ve reflejado en la economia del laboratorio, afectando de esta
manera a toda la empresa. Asi que el analista se ve forzado a invertir varias

horas en la realizacion de esta actividad (documentacion).

En la actualidad se recurre al uso de software para facilitar el manejo de la
documentacion. Esta informacion ha llegado a mi ahora que estoy en un
puesto de supervision ya que el costo hace que no procese la informacion
mas alld de este rango. Todo el tiempo invertido en la documentacion a

veces es mds que el utilizado en analizar y aprobar el producto.

De esta manera surge la inquietud de mejorar la parte documental llenado
de certificados por medio de una herramienta tan necesaria en nuestros dias
como lo es la computadora y de esta manera dejar mas tiempo libre y poder
invertirlo en ofras actividades que ayuden a los companeros a desarrollarse
de otra manera, todo este desempeno se explicara mds detalladamente en

el capitulo dos.
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OBJETIVO

Proporcionar al lector la guia de procedimientos empleados en
la elaboracion del llenado de cerlificados en el laboratorio
farmacéutico; mismos que han sido creados a ftravés de
formatos realizados en Excel® para el departamento de Control
de Calidad, con la finalidad de ser utilizados en Laboratorios
Hormona para productos terminados, considerando factible su

adaptacion en otros laboratorios.

12



MARCO TEORICO

No porque alguna actividad se realice por mucho tiempo es sinbnimo de ser
lo correcto; el objetivo es la optimizacion del tiempo ocupado para el

llenado de un certificado que se ha hecho por varios anos sin ningun cambio.

El primer punto es reducir el tiempo, pero, surge la necesidad de corroborar si
la forma de reporte llevada en el Laboratorio, es la adecuada basdndose en
las normas establecidas. Por lo tanto me remito a las normas involucradas en

documentaciéon para control de calidad.

Especificamente para la industria farmacéutica la Norma Oficial Mexicana es
la 059 (NOM-059) (anexo 1); Laboratorios Hormona trabaja bajo esta norma.
En particular en el punto 7.4 de la NOM-059 la cual menciona “Se debe
contar con el expediente de cada lote elaborado”, el apartado 7.4.3
“Reportes analiticos del producto en sus distintas etapas” y el apartado 7.5
“Se debe contar con los registros de los resulfados analiticos de materias
primas, acondicionamiento 'y producto terminado, asi como la
documentacion que avale los resultados del laboratorio de control conforme

a los requerimientos de las buenas practicas de laboratorio” (BPL) (anexo 2).

Las buenas practicas de laboratorio en el punto 1.4. “Responsabilidades del
personal del estudio” menciona la importancia del conocimiento de la
buenas practicas de laboratorio que tiene aplicacion con las actividades
realizadas, lo cual se cumple al tener previo a cualquier andlisis la
capacitacidon necesaria en donde se informa de los procedimientos
normalizados de operacion (PNO) que la empresa ya instalo y puso en
marcha en el departamento y en estos mismos se especifica cual es la
actividad a realizar y las personas que estdn encargadas de dicha actividad.

13



Asi pues en este apartado menciona la necesidad de ‘“registrar los datos
originales de forma rdpida y precisa” para lo cual es necesario llevar un
estricto confrol en la documentacion la cual es sugerida por las personas
encargadas; en nuestros dias lo que antes parecia eficiente se vuelve
obsoleto debido a la demanda de mejora para la competencia con

industrias extranjeras, por este motivo surge mejoras a los PNO establecidos.

La documentacion que se maneja en el drea de control de calidad queda
justificada con el punto 6 “Elementos de pruebas y de referencia” para el
correcto registro de los datos planteados en este punto es necesario la
utilizacion de bitdcoras que manejan desde la cantidad, concentracion y/o
pureza de los estdndares, fechas de caducidad, hasta el uso de los equipos
involucrados en el andlisis. Los equipos deben estar calibrados, validados

conservando a simple vista su vigencia.

El punto 7 “Procedimientos normalizados de operacion” Para cualgquier
actividad realizada en el deparfamento de control de calidad se emite un
PNO vy este es aprobado por el gerente, responsable sanitario, verificado y
revisado por los jefes o supervisores, quienes son los encargados de actualizar,

cancelar o sustituir cada PNO.

En el punto 8 “Ejecucién del estudio” se indica las condiciones en las que se
debe de reportar los datos obtenidos en el estudio, los cuales se enlistan a
continuacion:

1.- “ldentificacién del estudio del elemento de pruebas y del elemento de
referencia”. Producto fabricado en Laboratorios Hormona asi como
estandares de referencia utilizados en el andlisis.

2.- “Informaciones relativas al patrocinador y a la instalacion de pruebas”.
Nombre de la empresa Laboratorios Hormona

3.- "Fechas”. Propuestas para el inicio y la terminacidn del estudio.

14



4.- "Métodos de pruebas” Lineamientos establecidos por un organismo
calificado los que pueden ser como la Farmacopea de los Estados Unidos
Mexicana (FEUM), o en caso contrario aquellos que son validados.

5.-"Puntos particulares” Descargos en bitdcoras de las concentraciones,
posibles cambios y la justificacion a los cambios realizados.

6.- “Registros e informes” Lista de registros e informes a conservar. De manera
clara para una rdpida consulta.

En el apartado 8.3 se menciona que la identificacion debe ser propia, que los
datos obtenidos se deberdn registrar de forma rapida, precisa y legible por la
persona que obtiene los datos; estos registros deben ser firmados o rubricados

y fechados.

En el punto 9 “Establecimiento del informe relativo a los resultados del
estudio”. Menciona que se debe establecer un informe final, este informe es
conocido en Laboratorios Hormona como certificado. Los responsables de las
pruebas deben firmar y fechar sus informes. El encargado de dirigir el estudio
también firma y fecha el informe. En el apartado 9.2 “Contenido del informe
final” el cual enumera los mismos puntos descritos en el punto 8, ademds de
mencionar el alimacenamiento de los documentos el cual se basa en normas
establecidas por las autoridades donde se labora. Para el caso de
Laboratorios Hormona los registros de todos los expedientes maestros se
conservan por espacio de 5 anos y después de esta fecha son mandados a

almacenamiento por espacio de 2 anos mads, posterior a esto son destruidos.

El cerfificado de producto terminado para el drea de control quimico,
cumple con los lineamientos NOM-059 y BPL (antes mencionadas).
Justificando las mejoras en el llenado por medio de la computadora como

herramienta.

15



1. INSPECTOR DE CALIDAD (2000)

En septiembre de 2000 ingrese a Laboratorios Hormona en el puesto de

Inspector de Calidad en el aimacén general por espacio de dos meses.

El personal de inspeccién dentro del departamento de control de calidad se

encuentra distribuido como se muestra en el esquema 2.

DIRECCION

DEPARTAMENTO DE
CONTROL OE CALIDAD

GERENTE DE
CONTROL DE CALIDAD
JEFE DE
CONTROL DE CALIDAD
I I
SUPERYISOR DE SUPERYISOR DE
CONTROL QUIMICO CONTROL MICROBIOLOGICO

1 INSPECTOR DE 3 INSPECTORES
ALMACEN 2 INSPEEE:TORES DEL | |PARAFABRICACION| £ iﬁggfé%:ﬁm 1 "ﬁ;ﬁ%ﬁgﬁm
EETRLACTANICOS ATHAGEN GENERAL A Caiocs BETALACTAMICA HORMONALES

En este diagrama se muestra el personal que laboraba en el

drea de inspeccién principalmente.

El almacén esta distribuido como se aprecia en el esquema.3
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El almacén general es una parte del almacén total de este laboratorio ya
que todo lo referente a productos betalactamicos se encuentra separado de
los que no lo son, como se puede apreciar en el esquema cuenta con una

superficie total de 1589 m2 aproximadamente.

Las oficinas del personal de planeacion y del almacén se localizan en la

parte superior, desde donde se tiene control de todo el almacén.

m
m=
m=
o=
=
T=
N
N

'/B\\/C
8

ESQUEMA 3

Representativo del almacén general de laboratorios hormona.

ME Material de Empaque, MP Materia Prima, PT Producto Terminado,

A almacén de productos Betalactamicos, B drea de pesado para las
ordenes por surtir, C drea de lavado, D drea de ordenes surtidas, E drea de
pesado para muestreo, F oficina de inspeccion, G drea de empaque para

producto terminado.

17



1.1. ACTIVIDADES DE INSPECTOR DE CALIDAD EN EL
ALMACEN

Las actividades que un Inspector de Calidad en el drea del amacén debe

realizar son las siguientes.

1.1.1. VERIFICAR LA ENTRADA DE MATERIA PRIMA Y MATERIAL
DE EMPAQUE AL ALMACEN. (19)

En esta actividad se cuidan dos aspectos:
Con lo anterior el inspector tiene que realizar etiquetas de identificacion de
cuarentena vy verificar el tipo de muestreo a realizar asi como preparar el
material para realizar dicho muestreo.

Cantidad recibida.

Comprobar que lo recibido este descargado en el sistema de control
del almacén en la computadora y este identificado con un nUmero interno,

asignado por el personal del almacén.

Dependiendo del material recibido es el tipo de muestreo que se realiza: Para
el material de empaqgue se hace un muestreo en el drea de recepcion en
donde dejan los proveedores el producto antes de ser acomodado en los
lugares correspondientes los cuales son designados por el personal de
planeacion y el encargado del almacén. El muestreo se realiza al azar y con
ayuda de las tablas militar estdndar, que se muestran en la figura 1. El nivel
utilizado para inspeccion es el general de fipo Il para lotes grandes y para
proveedores calificados; por los tipos de defectos que se encuentran en las
muestras se toma la decisidon de los niveles de aceptacion de 0.065 para

defectos criticos, 1.0 para defectos mayores y 4.0 para defectos menores;

18



todo lo anterior esta establecido en los Procedimientos Normalizados de

Operacion de la empresa. En el caso de lotes mds pequenos (principio

activo) el nivel de inspeccion es el especial tipo S-2.

Las muestras de material de empaque (primario y secundario) son analizadas

por el Inspector de Calidad en base a dibujos emitidos por el departamento

encargado en donde se muestran las especificaciones en general (medidas,

colores o leyendas, etc).

Tabla 107 tarmafic de muestra (MIL STD 1050, Tabla 1)
Miveles de ingpeccidn especiales Miveles de ingpeccidn generales
Tamafio de lote

=-1 52 =3 =-4 | Il il

2 a a A A A A A A B

=] a 15 A A A, A A B [
16 a 258 A A, B B B [ D
26 a a0 A B B C C D E
a1 a a0 B B I C C E F
a1 a 180 B B z D D F G
151 a 280 B [ D E E G H
281 a 500 B [ b} E F H J
a1 a 1200 C [ E F G J b
1201 a 2200 C D E G H 28 L
3201 a 10000 C D F G J L iyl
10001 a 35000 C D F H 4 i &
348001 a 150000 D E G J L I P
150001 a 500000 D E G J h P Q
500001 ¥y  mayores ] E H [ I [ R

FIGURA 1

Tablas militar estandar las cuales se utilizan en

inspeccién para el muestreo
de producto, materia prima y

material de empaque.
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Tahla 108 Tahla maestra para inspeccion naormal: muestreo simple (MIL STD 1050, Tahla lI-4)

Miveles de calidad aceptable (inspeccion normal)
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FIGURA 1 (continuacién)
Tablas militar estandar las cuales se utilizan en inspeccion para el muestreo

de producto, materia prima y material de empaque.
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Una vez anadlizadas se emite el reporte dando el veredicto de aprobado o

rechazado y se enfrega al deparfamento de Documentacion.

Para la materia prima se realiza un muestreo al azar y la cantidad que se
muestreo es mandada a analizar dependiendo de las pruebas a realizar ya que
puede ser analizada por el drea de Control Quimico y/o Microbioldégico o por

un laboratorio de terceria calificado.

Las cantidades se encuentran especificadas en hojas de conftrol interno, hay
que tomar en cuenta que para la materia prima la cantidad que llega varia
desde unos kilos para principio activo a toneladas para el caso de excipientes,
esta materia prima también puede llegar en diversos recipientes que van desde
porrones, fambos o costales, estos cuentan con diferentes capacidades. Todo
tiene que ser verificado antes de tomar la muestra ya que el material de
empaqgue en el que se encuentran es un indicativo de garantia del producto y
en caso de no cumplir con este requisito se rechaza el producto antes de ser

analizado.

De igual manera el drea de muestreo varia dependiendo de la materia prima
ya que se debe de hacer un muestreo en drea estéril, drea obscura o en un
drea con ambiente controlado, estas dos Ultimas condiciones son

caracteristicas del drea de pesado ubicada en el almacén.

1.1.2. INSPECCION DE RUTINA (1¢](19)

Verificar la identificacion de todos los productos que se encuentran en el
almacén comprobando que se tienen separados por lotes, y que se encuentran

con sus respectivas etiquetas, las cuales los identifican con: APROBADO,
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RECHAZADO Y CUARENTENA estas etiquetas se pueden distinguir a distancia por
que estan diferenciadas por colores verde, rojo y amarillo respectivamente,
ademds de contar con un tamano carta o media carta dependiendo del
producto que se quiera identificar, estas son colocadas en dreas de facil

revision.

Las etiquetas son llenadas por el inspector y tienen la siguiente informacion:
Nombre del inspector

Nombre del producto

Lote

Cantidad del lote

Status

Fecha de muestreo y

Fecha de caducidad

Si algun producto que esta en cuarentena ya ha recibido el aprobado el
inspector se encarga de cambiar las efiquetas a todo el lote y anunciar y
verificar que el personal del almacén cambie el producto a su respectivo lugar.

Lo mismo sucede con los productos que han sido rechazados.

1.1.3. ORDENES SURTIDAS PARA PRODUCCION (16 (17)

El Inspector de Calidad se encarga de verificar que las ordenes de produccion
sean surtidas de acuerdo a sus necesidades, de esta manera cuando llega una
orden de produccion, el personal del almacén se encarga de reunir las
materias primas que sirven para surtir la orden, estas se eligen de acuerdo a los
numeros de lotes que se les asignan al ingresar al almacén para cumplir con las
primeras enfradas primeras salidas, una ves reunido todo lo necesario el

Inspector verifica que sea lo correcto y verifica que el drea de pesado se
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encuentre en optimas condiciones para poder ser utilizada, deja que el
personal del almacén realice su trabajo y este trabajo es supervisado por el
inspector de calidad. Al término de la actividad de pesado el inspector verifica
que lo pesado sea lo correcto que se anoto en las etiquetas y que las etiquetas
se encuentren debidamente colocadas en cada materia. Una vez realizado
esto se firma de verificado la orden de produccidon y es enviado acomodado
en una tarima al cuarto de ordenes surtidas o bien mandado al drea de

produccion para su fabricacion.

1.1.4. MAQUILAS (17)

Laboratorios Hormona es un laboratorio maquilador para algunos productos
farmacéuticos, por este motivo el inspector se encarga de verificar que las
ordenes mandadas y recibidas coincidan con las condiciones que a cada cual
correspondan por ejemplo:

A) MAQUILAS MANDADAS POR PARTE DE LABORATORIOS HORMONA

Cuando se requiere que ofro laboratorio sea el que fabrique un producto de
Laboratorios Hormona, se manda: Una orden de produccidn, esta orden
contiene informacion que incluye los nombres y las cantidades de materia

prima asi como la metodologia utilizada para la fabricacion del producto.

Se manda en tarimas separadas e identificadas correctamente tanto el

material de empaque como la materia prima a utilizar.

Todo esto se tiene que verificar por el inspector y firmar de aprobado; en
algunos casos es necesario que el inspector se traslade al laboratorio que va a
fabricar el producto con la finadlidad de enfregar toda la debida

documentacion. Al termino de su fabricacion se recibe la maquila y verifica que
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el producto se encuentre fisicamente y quimicamente en buenas condiciones
para lo cual se toma un muestra al azar en base a las tablas militar estandar, se
manda la necesaria para que el personal de andlisis quimico y/o
microbiolégico de Laboratorios Hormona realicen su trabagjo y pueda ser

aprobado o rechazado.

B) MAQUILAS REALIZADAS EN LABORATORIOS HORMONA

Cuando los Laboratorios Hormona se encargan de la fabricacion de otros
productos que no son de la linea de productos que fabrica, se revisa con
ayuda de la orden de produccion, la identificacion de cada bolsa o frasco que
llegan asi como las cantidades que se mencionan, de esta manera se da el
aprobado para pasar al drea de produccidon en caso de que no cumpla con
alguna de las condiciones antes descritas la recepcion es rechazada vy
regresada al laboratorio al que pertenece o bien el laboratorio manda personal
para verificar los errores encontrados con la finalidad de evitar gastos de envid
por lo regular esto es cuando la orden llega sin un papel o cuando la

identificacidn no es visible.

Cuando el laboratorio al que se le maquila es nuevo se cuenta con personal de

dicho laboratorio para la transferencia de métodos.

Como podemos observar, el trabajo realizado en el almacén por parte de un
Inspector de Calidad lleva involucrado la realizacion de un reporte en donde se
colocan las especificaciones del producto que se analiza y se dicta un
veredicto, de igual forma se tiene contacto con las computadoras en el uso de
un programa que se encarga de llevar el control de las primeras enfradas
primeras salidas y la cantidad existente de los productos que en este se

almacenan.
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2. DESARROLLO DE SOFTWARE. (2001)

Cuando estuve en la carrera algunos de mis profesores y maestros hacian la
observacion de que la traduccidon de los libros que fueron escritos en otfros
idiomas no era la correcta debido a que el personal que se encargaba de la
traduccion sabia el idioma pero no lo que significaban los diversos términos
haciendo de esto un problema para concordar entre la interpretacion vy lo real,
esto es solo un ejemplo de la necesidad que tiene un profesionista de aprender
de todo o bien saber donde buscar lo que uno quiere, con las computadoras
sucede lo mismo, los programas son disenados en forma general y no con las
necesidades especificas del personal de las empresas lo que en muchos casos
causa un rechazo del personal hacia los adelantos que pueden de cierta
manera facilitar el frabajo.

Este es el punto que mds me motivo para poder desarrollar lo expuesto en este

capitulo, y el siguiente.

2.1. SEMBLANZA DEL DEPARTAMENTO DE CONTROL DE
CALIDAD.

En Noviembre de 2000 se presento la oportunidad de ingresar al area de andlisis
quimico con el puesto de analista quimica, puesto que fue desarrollado por

espacio de dos anos seis meses.
En el departamento de Conftrol de Calidad se encuentra laborando personal

de confianza principalmente y el horario de trabajo era de 8:00 a.m. a 5:00 p.m.

y de lunes a viernes, su distribucion se muestra en el esquema 4.
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DIRECCION

|
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|
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ANALISTA 1 ANALISTA 2 ANALISTA 3 ANALISTA 4 AMALISTA 5 AMALISTA B

Distribucion del personal de control quimico.

No se tomaban en cuenta el pago de horas extras para el personal de

confianza debido a que se manejaba pago de tiempo por tiempo, solo

contaba como fiempo extra aquel que sea tomado para efectuar un andlisis

de emergencia autorizado por el gerente.

Los productos que se analizan en Control Quimico (CQ) son: (1¢) (18)

1.-Materia prima

2.-Producto en proceso y

3.-Producto terminado.
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1.- En cuanto a la materia prima. Se le realizan pruebas de identificacion,
pureza y cuantificacion, la mayoria de las determinaciones y especificaciones
provienen de las farmacopeas y/o de los proveedores, cuando son
determinaciones de los proveedores o bien cuando es necesario implementar
alguna especificacion no documentada el departamento de Validacion vy
Desarrollo se encargan de evaluar dichas especificaciones y acreditarlas. Estas
determinaciones asi como sus especificaciones se encuentran en documentos
llomados monografias, los cuales son actualizados por la supervisora, se

encuentran en un archivero de facil acceso para los analistas.

2 y 3.-Para el producto en proceso y para el producto terminado se le realizan
pruebas fisico quimicas y de cuantificacion, estas determinaciones y sus
especificaciones se basan en las farmacopeas (Japonesa, Europea, Mexicana
y la de Estados Unidos) las cuales también se localizan en documentos llamados

monografias. (6) (12) (16) (18)

2.1.1. ENTRADA DE MUESTRAS AL AREA DE ANALISIS

La mayoria de los productos terminados cuentan con un tiempo para dar el
resulfado de andilisis de aproximadamente 1 o 2 dias, este tiempo se puede
ampliar dependiendo del tipo de andlisis, esto se debe a que puede ser

microbiolégico y/o quimico.

Una ves que los inspectores de calidad toman las muestras en el drea de
produccidn son llevadas al laboratorio de control quimico para su andlisis, se

colocan en un estante (FIGUR. 2) en este punto la supervisora de control
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quimico es la encargada de recibir las muestras y asignar el trabajo a los
analistas asi mismo es quien avisa si algun producto tiene prioridad para su

andilisis.

FIGURA 2

Laboratorio de Control de Calidad donde se muestra el lugar

de recepcion de productos para andlisis.

2.1.2. DOCUMENTACION REQUERIDA (1¢) (17)

Los resultados del andilisis realizado tanto a la materia prima y al producto en

proceso o producto terminado se registran en bitdcoras que se encuentran
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codificadas por el departamento para facil localizacidn también se realiza un
certificado en el cual se escriben los resultados obtenidos, este certificado se

anexa al expediente del producto.

Como en la mayoria de los trabajos aqui realizados, se tiene que emitir un
reporte donde se asegure si el producto se encuentra en optimas condiciones
para ser consumido, dicho reporte es llamado certificado y solo aparecen los
resulfados obtenidos compardndolos con las especificaciones de las
monografias este documento es archivado por el departamento de
documentacion. Esta documentacion es parte del frabajo que tiene que
realizar un quimico analista durante y al final del andlisis, la documentacion es
llenada a mano por el anadlista y sirve de respaldo para avalar que el producto
se encuentra en optimas condiciones. Debido a que en varias ocasiones los
cerfificados son solicitados por el distribuidor, estos tienen que ser mandados
con buena caligrafia y ortografia, como la mayoria de los analistas no cuenta
con estas dos cualidades, se creo un formato en PowerPoint®, en una
computadora que se encuentra en el deparfamento y que es compartida por
un equipo de HPLC (FIGUR. 3) el cual se utiliza todos los dias laborables y a toda
hora. Esta computadora cuenta con poca capacidad en memoria,
presentando problemas al realizar mds de una aplicacién, los certificados se
realizaban en este formato solo si eran solicitados por los superiores, causando

atrasos en los andlisis.
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FIGURA 3

Mvuestra la computadora en donde se realizaban los certificados,

(al centro), el cromatégrafo (a la izquierda),
el espectrofotometro (al lado derecho),

ubicadas en el cuarto de equipos.

2.2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.(14)

El problema se plantea como el llenado de certificados. Estos se llenaban a
mano, en hojas con membrete maquiladas para el laboratorio (Figur. 4) con
este formato se ha trabajado en los Ultimos anos. Estas hojas membretadas se
tomaron como un estdndar para el proyecto planteado y del cual se menciona
mas adelante, el llenado consumia tiempo en el departamento, que es un
insumo, y no sobra en el departamento de Control de Calidad de andlisis
quimico. Expresamente por falta de tiempo el llenado de los certificados se
retrazaba hasta por 30 dias. Posteriormente se ocupaba uno o varios dias para
ponerse al “corriente”, el dedicarse todo un dia al llenado de certificados es

extenuante y por ello lleva a cometer errores. Lo anterior lleva a la perdida de
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horas/hombre, y a la destruccidon fisica del documento donde se cometia el

error, en prejuicio de las utilidades.

EL llenado de certificados presenta las siguientes caracteristicas:

. El lenado contiene elementos repetitivos:
o] Especificaciones en las pruebas realizadas
0 Fecha de realizacion.
o] Nombre del analista.
o] Forma farmacéutica del producto en proceso y

del terminado

Cuando se sale de la Escuela (FES-C) como la mayoria de los alumnos de mi
generacion se tiene la idea de que en la prdctica de la profesion, se analizara y
se uftilizaran equipos, pero para o que no se prepara es para llenar una infinidad
de hojas, como por ejemplo: bitdcoras, certificados y otros documentos de
conftrol interno para el laboratorio; que a pesar de ser tediosos y muchas veces
considerados solo para quitar tiempo son de importancia relevante en el drea
farmacéutica. A demds se debe tener en cuenta que la mayoria de
profesionistas no tenemos buena caligrafia y esto resta presentacion al trabajo
entregado. La predisposicion de no querer llenar los documentos y el hecho de
llenar “muchos” documentos forma una atmadsfera de tensidn, ya que se tiene
la disyuntiva entre analizar o reportar. Por la carga de trabajo, esta opcidon se
inclina a realizar el andlisis, y posteriormente reportar los resultados en los
certificados. A la larga ocasiona que el trabajo se acumule y se tenga que

trabajar horas extras o llevar trabajo a casa.

En el lenado de certificados, la variable del tiempo de llenado se podia ajustar

para minimizar el frabajo acumulado y de esta manera disminuir la tension
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dentro del laboratorio. Al plantear el problema se generan posibles soluciones,
se muestran algunas a continuacion.
1. Pedir machotes llenados (Contras: costo. Trabajo a imprentaq)
2. Contratar a una persona solo para el llenado de certificados.
(Conftras: no hay contrataciones)
3. Hacerlos en la computadora.(3Coémo hacerlo?)

4. y otras

La tercera opcidn la considere muy viable, y aunque ya habia unos intentos de
hacerlos en computadora no eran muy populares, ya que estaban hechos en
PowerPoint® (Un programa para presentaciones no para la creacidon de
documentos) el cual consumia en muchas ocasiones mas tiempo que el
hacerlo a mano. Se utilizaba cuando era obligatorio entregarlo a computadora.
Debo agregar que los conocimientos de informdatica entre las analistas no eran

muy profundos.

La computadora puede procesar una gran cantidad de informacién, esto lo
sabemos pero scoémo manipularla? No enfraba en la curricula de la escuela.
Pensando en un proyecto multidisciplinario recurrimos a las personas
“adecuadas”, el departamento de informdtica, de donde obtuvimos solo un “Es
algo muy complejo y poco viable”. Esta respuesta fue desalentadora, este es
uno de los obstdculos que en contre; otro fue que el gerente del drea no dio

facilidades para encontrar una solucion.

Se presento las disyuntiva de ser conformista y trabajar con lo que tenemos o
buscar la manera de hacerlo mas rdpido e incluso mejor. “El que busca
encuentra” reza el refrdn, y asi es, encontré todo un abanico de posibilidades,

qgue mas adelante se explicaran.
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La experiencia de trabajar en forma multidisciplinaria es muy reconfortante y

con un alto grado de retroalimentacion.

" HORMONA \
ey} CONTROL DE CALIDAD
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FIGURA 4

Formato de un Cerlificado de Andilisis, que se llenaba a mano.
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2.2.1. EXPRESIONES OBSERVADAS Y RECOPILADAS EN EL
PERSONAL DE CONTROL DE CALIDAD EN EL MOMENTO DE
PLANTEAR EL PROYECTO.

El departamento de Confrol de Calidad Quimico contaba en ese tiempo con

el siguiente personal

CARGO NIVEL DE ESTUDIOS
GERENTE DE CONTROL DE PROFESIONISTA
CALIDAD

JEFE DE CONTROL DE CALIDAD  |PROFESIONISTA
SUPERVISORA DE CONTROL PROFESIONISTA
QUIMICO.

QUIMICA ANALISTA 1 PROFESIONISTA
QUIMICA ANALISTA 2 PROFESIONISTA
QUIMICA ANALISTA 3 PROFESIONISTA
QUIMICA ANALISTA 4 PROFESIONISTA
QUIMICA ANALISTA 5 TECNICA
QUIMICO ANALISTA 6 PROFESIONISTA

NOTA: Se menciona la profesion con la finalidad de poder explicar los

diferentes comentarios.

Los comentarios fueron:
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Gerente de control de calidad: “Se tiene en proyecto, la implementacién de un
sistema que involucra el producto desde que llega al almacén en materia

prima hasta el producto terminado, el cual incluye la parte que se propone”

Quimica Analista 1: “No tengo rapidez para utilizar la computadora”

Quimica Analista 5: “Es mds rdpido escribir que usar la computadora”

Supervisora de control quimico: “Seria bueno si se fuviera una segunda

computadora, para no atrasar los andlisis”

Quimicas Analistas 2 Y 3: “Si hay que proponérselo al gerente y buscar apoyo
de informdtica, si es necesario apoyar de alguna manera estamos

dispuestas”

Como podemos observar los comentarios son diversos y algunos suenan sin
fundamentos, sin embargo fienen justificacion debido a experiencias en el

tiempo que se tiene laborando y de la disposicion al cambio.

El gerente de control de calidad, se oponia a la realizacién del programa, por
considerarlo parcial y en un futuro proximo obsoleto, como lo demuestro en su
opinién. El sistema de seguimiento para la produccién o sistema inteligente que

el menciona, hasta la fecha no se ha instalado (2005).
La quimica analista 1 al igual que yo en su formacioén profesional (escolar) no

tenia mucho contacto con las computadoras y por tanto creia que era lenta

para usar la computadora.
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La observacion de la quimica analista 5 se basa en la experiencia negativa del

uso del formato que se manejaba, y que se realizo en PowerPoint®.

El formato en PowerPoint® también presentaba problemas en el manejo ya que
esta paqueteria se utiliza para presentaciones y no para guardar datos,
creando asi varios archivos de los cuales era imposible tener respaldos por las
prisas y por que no habia control, por lo cual cuando era necesario recuperar
algun certificado ya impreso era necesario volver a capturarlo, y de esta

manera invertir mas tiempo.

FIGURA 5

Cuarto de computo en donde se localiza las computadoras de Control

de Calidad, Validacion y Desarrollo y Documentacion.
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En cuanto al comentario de la supervisora de control quimico, era valido por la

explicacion que ya se dio de la Unica computadora con la que cantdbamos.

Al cambio del ano 2000 al 2001 se realizo una remodelacion de las instalaciones
de laboratorio analitico, con lo cual se amplio el lugar y se redistribuyo para
dejar asignado un espacio en donde se colocaron computadoras para el uso
de las diferentes dareas, dejando dos computadoras para el departamento de
Control de Calidad creando asi la posibilidad de un cambio en la

documentacion, por medio de la computadora (FIGUR. 5).

2.3. DESCRIPCION DEL PROGRAMA (19

2.3.1. CONSIDERACIONES.

Para el programa se considero los siguientes puntos:
e En que sistema se creara.
o Lossistemas dependen de quien los hace asi como las condiciones

de la computadora donde se instalaran.

e Respetar el formato que se utiliza.
o Para facilitar su aceptacion, evitando problemas por certificados
en diferentes formatos. Teniendo dos opciones.
» Elllenado del certificado por impresion.

» Imprimir todo el cerfificado.

¢ Manejo de varias analistas
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e Las formas farmacéuticas en diversas presentaciones.
o Tabletas, capsulas, inyectables, semisdlidos y suspensiones.
o Introducir determinaciones y especificaciones de los productos
existentes
o Infroducir determinaciones y especificaciones de los nuevos

productos después de arrancar el programa.

e Larecuperacion de informacion.

o Poranalista y/o producto

Las opciones del sistema que se consideraron fue la creacion de un programa
ejecutable o la utilizacion de paqueteria instalada en las computadoras del
laboratorio, en este caso Office Microsoft® version 2000. (@)

Teniendo las siguientes caracteristicas.

e Programa Ejecutable. ()
o Ventqjas.
» Puede ejecutarse en cualquier computadora con sistema
operativo.“
» Rapidez.
o Desventajas
» Dificil de modificar.

» Los datos son poco accesibles para otfras aplicaciones.
e Utilizaciéon de paqueteria.

o Ventqjas

= Archivos pequenos.
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» Los datos son faciles de exportar a las demds aplicaciones de
Office®.
» La familiaridad con los menus.
o Desventqgjaos.
» Necesita del paquete para que funcione.

= Problemas en algunos casos por la version.

Después de lo anterior se opto por hacerlo en Office Excel® version 2000, e

imprimiendo el certificado completo.

Se tomo la opcidn del certificado completo debido al problema que presentan
las impresoras en cuanto a la diferencia de mdrgenes; el margen depende de
la marca y/o modelo de la impresora, de hasta 1cm en el margen y las hojas
(cerfificados) impresas que llegaban de la imprenta, FIGUR. 4, también

presentan desviaciones en las medidas de los margenes.

En la creacion del programa se frabajo en retroceso, primero se establecio la
salida, esto significa lo que se queria que se imprimiera y a partir de esto se
retrocedié hasta el ingreso de las variables. Lo que en lo personal me ocasiono
un poco de confusidn porque creia que tendriamos que iniciar con el ingreso

de variables y datos para posteriormente crear el formato de salida.

Por este motivo la presentaciéon que aqui se hace aunque es mds diddctica y
permite comprender mejor; no es mds que la explicacién de un proyecto

terminado y no los pasos del proceso que se llevo a cabo para hacerlo.

2.3.2. CAMPOS PARA FORMAR LA BASE DE DATOS. (13)(16) (17)

Los datos que deben llevar los certificados son los siguientes.
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Producto.

o Elnombre del producto
= Forma comercial
» Genérico Intercambiable
= Genérico Calle
»  Genérico Aurrera.
» Sector Salud

» Exportacion Peru

No. De lofe.

o Numero consecutivo dependiendo de la forma farmacéutica.

No. De andlisis.
o Numero asignado para control interno que lleva las siguientes
partes, separadas por guiones.

» |asiniciales CQ que significan Control Quimico

»= Los primeros tres digitos indican el nuUmero de la bitdcora que
se le asigna al producto y que es donde se realizan los
descargos con todas las indicaciones, para verificaciones
posteriores.

» Los siguientes dos digitos indican el numero consecutivo de
bitdcora que se encuentra en uso y

» Los Ultimos dos digitos indican la pagina en la que se realizé el

descargo.
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: I uaomomosws CONTROL DE CALIDAD
L CERTIFICADO DE ANALISIS DE PRODUCTO TERM"’«IADO/J
 PROOUCTO: Mo DE LOTE
REFERENCIA BIBLICGRAFICA I
DETERMINACIONES ) ( RESULTADOS J l ESPECIFICACIONES )
5 o Eatr a ~
\ A 2 J
g 2t
OBESERVACIONES
DECTAMEN AHALISTA:
W
4
SUPERVISOR CONTROL QUIMICO DE CCG):{R"RESIE;EZEL_IDAD SUPEVISOR MICROBIOLOGIA
FIGURA 6

Ejemplo de una hoja mandada por impresion,
del certificado para producto terminado de

los Laboratorios Hormona.




o Como ejemplo:
= CQ-001-05-33

Fecha de andlisis inicial. Es cuando el analista comienza el andlisis.

Fecha de andilisis final. Es en la cual se termina de analizar y se puede

impartir un veredicto (aprobado o rechazado)

e Fecha de aprobacion. Es en la cual se libera o no al departamento de
produccion dicha fecha puede coincidir con la de andlisis final.

e Referencia bibliogrdfica. Es el dato que indica en donde se pueden

enconfrar los datos de especificaciones del producto. La mayoria

provienen de la FEUM y algunas otfras son especificaciones internas.

Los espacios requeridos para la informacidén anterior se muestran en la FIGUR. 7

Homom CONTROL DE CALIDAD

LABORATORIOS
CERTIFICADO DE ANALISIS DE PRODUCTO TERMINADO

N

7

T T T NUMERO DE LOTE

FECHA DE APROBACION:

| NO. DE ANALILS| FECHA INICIAL|™ FECHA FINAL | FECHA APROBACION
o REFERENCIA BIBLIOGRAFICA

FIGURA 7
Parte superior del certificado. Marcando el lugar

donde se escriben los datos.

Los datos ha llenar desde la computadora serian:
e Producto
e Referencia bibliogrdfica.
e Detferminaciones.
e Especificaciones.
e Etapa de fabricaciéon (proceso, terminado o nucleo y grageado)

e Nombre del analista.
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2.3.3. ORGANIZACION DE LOS DATOS EN LA HOJA DE EXCEL®.

Los datos se guardan en una hoja de Excel® como se muestra en la Figura 8.

Llenando cada una de las celdas, de forma horizontal para que en el machote

se llene de forma vertical.

A | B

8]

=

BECEE

w

SRas

17|
18
1

w0

s
o

_#REF!

MNOMERE DEL PRODUCTO
AMOHICILIMNA CAPSULAS 500 MG G.C
AMOKICILINS CAPSULAS S00 MG* G.C.
AMOFICILINS CAPSULAS 500 MG G
AMOEICILIMNA SUSP 250MG G.C
AMOKICILIMNA SUSP 250MG G.C*
AMOKICILINS SUSPEMSION 500 MG G.C

AMOFICILIRE SUSPEMSION 500 MG GLC.

AMOXL CAPSULAS 250 MG EXP. PERU
AMOXIL CAPSULAS 250 MG* EXP. PERU
AMOXL CAPSULAS 500 MG EXP. PERU
AMOKIL CAPSULAS S00 MG* EXP. PERL
AMPIGILINA CAPSULA 260MG. GA
AMPICILINA CAPSULA 250MG. VTA
AMPICILINA CAPSULA 250MG, VTA*
AMPICILINA CAPSULA 250MG.GA”
AMPICILINA CAPSULA 260MG.GC™
AMPICILINA CAPSULA 250MG.GI*
AMPIGILINA CAPSULA S00MG. GG
AMPIGILINA CAPSULA S00MG GIA*
AMPICILINA CAPSULA S00MG.GC*
AMPICILINA CAPSULA S00MG.GI*
AMPICILING, SUSPENSION 250MG GI*
BACTOCIN GRAGEAS 200 MG™
BACTOCIN GRAGEAS 400 MG =
BACTOCIN TABLETAS 200MG
BACTOCIN TABLETAS 200MG*
BACTOCIMN TABLETAS 400MG
BACTOCIN TABLETAS 400MG™
CAPTOPRIL TABS
CAPTOPRIL TABS *

CLARVISAN SOLUCION
CLARVISAN SOLUCIONT

» M\ FORMATO 4 FOR GUARD. %P {DR /

DESCRIPCION
DESCRIPCION
DESCRIPCION
DESCRIFCION
DESCRIPCION
DESCRIPCION
DESCRIPCION
DESCRIPCION
DESCRIFCION
DESCRIFCION
DESCRIPCION
DESCRIPCION
DESCRIPCION
DESCRIPCION
DESCRIPCION
DESCRIFCION
DESCRIPCION
DESCRIPCION
DESCRIPCION
DESCRIPCION
DESCRIPCION
DESCRIFCION
DESCRIFCION
DESCRIPCION
DESCRIFCION
DESCRIPCION
DESCRIPCION
DESCRIFCION
DESCRIPCION
DESCRIFCION
DESCRIPCION
DESCRIFCION

I |
DETERMINACIONES f ESPECIFICACIONES

1E
CAPSULA BICOLOR COMTEMIENDO
FOLYO BLAMNCO DE OLOR
FOLYO BLAMNCO DE OLOR
FRASCO CONTEMNIENDO POLYO DE
FOLYO BLANCO LIGERAMENTE ROSA
FRASCO CONTEMNIENDO POLYO DE
POLYO COLOR ROSA, DE OLOR
CAPSULA BICOLOR COMNTERIENDO
FPOLYO BLANCO DE OLOR
CAPSULA BICOLOR COMNTEMIENDO
FOLYO BLANCO DE OLOR
CAPSULA BICOLOR BWEDIEH-ORAMGE
CAPSULA BICOLOR SWWEDISH-ORANGE
POLYO BLANCO COMPACTADOD
FOLYO BLANCO COMPACTADO
POLYO BLANCO COMPACTADO
POLYO BLAMNCO COMPACTADO
CAPSULA BICOLOR ROJO-NEGRO
POLYO BLANCO COMPACTADO
POLYO BLANCO COMPACTADOD
POLYO BLANCO COMPACTADOD
FOLYO BLANCO LIGERAMENTE ROSA
TABLETA RECUBIERTA DE COLOR
TABLETA RECUBIERTA DE COLOR
NUCLEO DE FORMAY COLOR HOGE-
GRANMULADO HOMOGEMED DE COLOR
NUCLED DE FORMAY COLOR HOGE-
GRANULADO HOMOGENEO DE COLOR
TABLETADE FORMAY COLOR
GRANULADO DE COLOR BLANCO
FRASCO COMNTEMIEMDO UINA
SOLUCION TRANSPARENTE,

FIGURA 8

2E
FOLYO BLAMNCO DE OLOR
CARACTERISTICOLIBRE DE
CARACTERISTICOLIBRE DE
COLOR ROSA CON OLOR
LIBRE DE PARTICULAS EXTRANAS
COLOR ROSA CONOLOR
CARACTERISTICOLIBRE DE
POLYO BLANCO DE OLOR
CARACTERISTICOLIBRE DE
FOLYO BLANCO DE OLOR
CARACTERISTICOLIBRE DE
BLAMNCO CONTEMIENDO POLYO
BLAMNCO COMNTEMIENDO POLYO
DE OLOR CARACTERISTICO LIBRE
DE OLOR Y COLOR CARACTERISTICO
DE OLOR Y COLOR CARACTERISTICO
DE OLOR Y COLOR CARACTERISTICO
COMTEMIEMDO POLYO BLANCO
DE OLOR CARACTERISTICO LIBRE
DE OLOR CARACTERISTICO LIBERE
DE OLOR CARACTERISTICO LIBRE
LIBERE DE PARTICULAS EXTRANAS
AMARILLO DORADO PALIDO
AMARILLO DORADO PALIDO
MNED LIBRE DE FRACTURAS E IMPER-
BLAMCO A AMARILLO PALIDO, LIBRE DE
MEQ LIBRE DE FRACTURAS E IMPER-
BLANCO A AMARILLO PALIDO, LIBRE DE
HOMOGEMEA, LIBRE DE FRACTURAS
HOMOGEMED
SOLUCION TRANSPAREMTE
INCOLORA, LIBRE DE PARTICULAS

Mayls MU

Hoja de Excel® donde se ingresan los datos

para su guardado y posteriormente estos se utilizan

para el llenado de los machotes

en los certificados.

La primera columna esta reservada para un nimero consecutivo como control

del total de machotes que se han infroducido.
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La segunda columna se asigna para al nombre del producto. El cual se coloca

en orden alfabético para una répida localizacion. Cualquier producto nuevo

agregado a la lista se ordena alfabéticamente.

Las columnas a partir de la tercera se numeran del uno hasta el 20 alternando el

mismo numero seguido de una E, que

indica que pertenece a

las

especificaciones (1,1E,2, 2E, ... 20,20E) el 20 indica el total de filas del certificado.

Un ejemplo de lo anterior se puede observar en la Figura 9:

FPROTUCTE:,

NOMBRE DEL PRODUCTO

T DE LOTE

Mvuestra la columna que le corresponde en el llenado del machote.

DETERMINACIONES j [ RESULTADOS ] ESPECIFICACIONES )
1 ( B 1E )
2 2F
3 3E
4 4E
20 20E
FIGURA 9
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El espacio que se marca en la hoja de Excel® es el equivalente al que utiliza el
formato, Esto es si las especificaciones no caben en un solo recuadro, se
utilizaran mas de una columna; especificadas con la letra E, y solamente se

dejan en blanco las columnas que solo tienen numero.

El ancho de la columna en Excel® es igual a 230 pixeles o el equivalente a 32
caracteres en fipo de letra arial con tamano 9. Por ello lo importante de

respetar las longitudes de las columnas. Como se muestra en la Fig. 10

.E_] Archiva Edicién  Wer Inserkar Formato  Herramientas Datos  Yentana 7 Escriba una pregunta - -8 X
HRNE=A™ NEE = BN AW e F| 9 - B& = -2l 5l - © B desadivar -
= e B A

i Arial -% - N &£ S
J132 = A

=] $ % 0 € <8 L% EE ==

2 CARACTERES EN ARIAL TAMANO 9

FIGURA 10
Vista panoradmica donde se muestra el ancho de las columnas
que es de 350 pixeles y es el equivalente al

ancho de las columnas del machote (informacién confidencial).
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El limite de las filas en la hoja de machotes es de 350, Considerando el limite de
productos de Hormona asi como el posible crecimiento en los productos en los

proximos 3 anos.

Se busco un limite de formatos guardados que fuera el minimo necesario para,
no alentar el proceso de busqueda y almacenamiento. La hoja de Excel®
soporta 65530 filas de almacenamiento, se reservan 6 para realizar la busqueda;
aungue la respuesta de busqueda entre las 350 y las mds de 65000 no es mayor
a 4 segundos, estos multiplicados por el total de llamadas nos da un tiempo

considerable que se puede aprovechar.

2.3.4. DESCRIPCION DE LA HOJA PRINCIPAL (DE INICIO)('")

Hablemos de la hoja principal que es la primera hoja de Excel®. Al iniciar el
archivo aparece un recuadro en blanco el cual se ejecuta automdaticamente,
en este hay que ingresar cuatro digitos numéricos que corresponden a la
identificacion de las analistas que pueden ufilizarlo. Esta identificacion se les

asigna de forma individual. Se muestra en la Figura 11.

Los digitos de verificacion son sustituidos en la pantalla por simbolos “&" (En la
FIGUR. 11 (1)) como seguridad. Se dan dos clics en el recuadro para que
acepte la entrada y verifique si es una identificacion valida.

Estos nUmeros de identificacion se guardan en la misma hoja y se pueden
ingresar hasta 10 nombres con su identificador. Como se tienen movimientos de
personal, se debe actualizar cada vez que se ingrese un nuevo analista, vy
descartando al que ya no esta en el departamento. Estos cambios se realizan
en archivos nuevos de tal manera que los certificados hechos por el analista

que ya no esta, se mantengan, como, respaldo respetando analista y datos.
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Una vez aceptado el analista, se quita el recuadro blanco, y en la FIGUR. 11 (2)
se puede elegir de una lista, el producto que se requiere, €l cual se encuentra
en orden alfabético. Al seleccionarlo se llenan los espacios de:

e Producto

e Referencia bibliogrdfica.

e Determinaciones.

e Especificaciones.

e Etapa de fabricacion.

e Nombre del analista.

a | B [c] o [ & Wel H [ 1T J Tkl [ w [ o W o [ w® [ s [ 7

i P . TYY YV (2)
% °R.”°°‘;i‘;;sézi';”°;lsos Il CONTROL DE CALIDAD
& | CERTIFICADO DE ANALISIS DE PRODUCTO TERMINADO eI

3
. &&&& (3)
A (1)
| 2 |
0|

. DETERMINACIONES J[ RESULTADOS Jl ESPECIFICACIONES
i DESCRIPCION POLY0 COLOR ROSA, OE OLOR
L CARACTERIETICOLIERE DE
LB | PARTICULAS EXTRARAS {IHTRODUGE TUHOMERE |
| 16 | acrinalY GUARDA
L IDEMTIFICACION { 4 } POEMTIV S
RN
l AGLLA MO MAS 3%

20
L WaLORACION J0-120% [14.333-13.9 33 MGHOOMG]

22

i

24

25

2

27

28

29

30
R

32

3z

FIGURA 11

Hoja de inicio.
1. Lugar para introducir los digitos de verificacion.
2. Seleccion del machote del producto.
3. Icono para abandonar el llenado de certificados.

4. Espacio para el descargo de los resultados.
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La hoja se encuentra protegida por la aplicacion de Excel® y esto impide que
se modifiquen los datos, solo las celdas marcadas con el (4) en la FIGUR. 11 se
pueden modificar; y estos espacios son los resultados que se ingresan.

En la FIGUR. 11 (3) se tiene un icono cuya funcién es cerrar el uso para el
analista en turno, permitiendo que otro analista introduzca su identificador. Y

realizar sus certificados.

Al término del llenado se presiona el icono que se encuentra en la parte inferior

del certificado Figura 12 que es para guardar el certificado.

i) seservacienes PROCESO

ar BICTAHER: anatista: . Hernandez GUARDAR CERTIFICAD0

|

GERENTE /JEFE
DE CONTROL DE CALIDAD

SUPERYISOR CONTROL QUIMICO l ‘ SUPEYIZOR MICROEIOLOGIA

FIGURA 12

Se muestra el icono para el guardado del certificado.

2.3.5. GUARDAR LA INFORMACION CAPTURADA

Para guardar el formato lleno se utilizo una cuarta hoja de Excel® en esta se
almacena de forma consecutiva los formatos llenos (FIGUR. 13) En esta hoja se

tienen un total de 5000 espacios para certificados, el limite se dedujo de un
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promedio de certificados en los dias con mayor carga de tfrabagjo. Con 6
analistas y un promedio de 8 certificados por dia y por analista, En un mes se
cubririan aproximadamente 960 certificados; lo que permite almacenar 5 meses

de frabagjo.

El orden en que se guardan los datos en las columnas a partir de la fila 11 son:

e Numero consecutivo.
e Nombre del producto
e Analista
e No de lote.
e No de andlisis.
e Fechas.
o Deinicio
o Final
o Aprobacion.
e Y apartirde la columna |, 20 columnas que representan las 20 filas de
resultados en el certificado.
e Enla celda AD se llena las observaciones, que para este caso se refiere a:.
o Proceso
o Terminado.

o Gragea.
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4 L id s SEENE
A B C D E [F G H | | K L I i1

| 1| RESULTADOS
| 2 [Mumerc Nombre del producta AMNALISTA Mo DELOTE Mo DE AMALIZFech ini Fechfina  |Fech aprob 1 2 3 4 B
| 3 | ORMOCYM SUSPEMSION* S5 ) Herndndez 029002 CE-032-02-26  22-Mar-02 25-Mar-02 25-Mar-02 CORRECTO POSITIVA
4B B3eT
| 5 | 367 3 4 ] i 7 ] 4 10 11 12 13
i’ 1 HEMOSIN K JARABE L. Mancillas 01236 CQ-01-12-123 01-Feb-02  07-Feb-02 07-Feb-02 CORRECTO POSITIVA

i
[ 8 |
ER
10| &3]
|11 | 1 HEMOSIN K JARABE L. Mancillas 01236 CE-01-12-123 01-Feb-02 07-Feb-02  07-Feb-02 CORRECTO POSITIV A
|12 | 2 HEMOSIN K FRASCO L. Mancillas 1310 CQ-010-08-02 07-Feb-02 08-Feb-02  08-Feb-02 CORRECTO POSITIVA
113 | 3 WARITON * L. Mancillas 12544 CGE-034-06-15 24-Ene-02| 19-Feb-02  159-Feb-02 CORRECTO POSITIVA K
|14 | 4 VARITON? L. Mancillas 12543 CE-034-06-16  24-Ene-02  19-Feb-02  19-Feb-02 CORRECTO POSITIVA & E2%
115 | 5 VARITON? L. Mancillaz 2200 CQ-034-06-16 25-Ene-02  19-Feb-02 19-Feb-02 CORRECTO POSITIVA B %
|16 | B VARITON* L. Mancillas 12481 CQ-034-06-14  21-Ene-02 19-Feb-02 19-Feb-02 CORRECTO POSITIVA Ea3%
|17 | T HEMOSIN K FRASCO L. Mancillas 11307 CE-010-08-01  31-Ene-02| 01-Feb-02  (1M-Feh-02 CORRECTO POSITIYA
|15 | & HEMOSIN K FRASCO L. Mancillas 11308 CE-010-05-01 04-Feb-02  06-Feb-02  05Feb-02 CORRECTO POSITIV A
119 | 9 HEMOSIN K FRASCO L. Mancillas 11309 CQ-010-05-02 06-Feb-02  06-Feb-02 05-Feb-02 CORRECTO POSITIVA
|20 | 10/ CUERPC AMARILLO FUERTE 5. Bonzélez 21003 CQ-004-007-0 20-Feb-02  26-Feb-02  26-Feh-02 CORRECTO POSITI
| 21 | 11 | CUERPO AMARILLO FUERTE 5. Gonzélez 21003 CE-004-007-0 21-Feb-02| 26-Feb-02  26-Feb-02 CORRECTO POSITI
| 22 | 12| CUERPO AMARILLO FUERTE 5. Gonzalez 21008 CE-004-007-0 21-Feb-02| 26-Feb-02  26-Feb-02 CORRECTO POSITI
| 23| 13 CUERPQ AMARILLO FUERTE 3. Bonzélez fiz1007 CE-004-0071  22.Feb-02  26-Feb-02  26Feb-02 CORRECTO POSITI
| 24 | 14 CUERPO AMARILLO FUERTE 5. Gonzalez 21008 CQ-004-007-1 25-Feb-02  26-Feb-02 26-Feb-02 CORRECTO POSEITI
| 25 | 15 CUERP( AMARILLO FUERTE L. Mancillas 113 CQ-004-06-18 01-Feb-02 11-Feb-02 11-Feb-02 CORRECTO POSITIVA
| 26 | 16 | CLUERPO AMARILLO FUERTE L. Mancillas T2z CE-004-06-18 04-Feb-02| 11-Feb-02  11-Feb-02 CORRECTO POSITIYA
| 27 | 17 CUERPO AMARILLO FUERTE L. Mancillas 1323 CE-004-06-15 06-Feb-02  11-Feb-02  11-Feb-02 CORRECTO POSITIY A
| 26 | 18 CUERPO AMARILLO FUERTE L. Mancilas 11324 CQ-004-06-15 07-Feb-02  11-Feb-02  11-Feb-02 CORRECTO POSITIVA
|29 | 19 CUERP( AMARILLO FUERTE L. Mancillas f1azs CQ-004-06-19 08-Feb-02 11-Feb-02  11-Feb-02 CORRECTO POSITIVA
| 30 | 20| CUERPO AMARILLD FUERTE L. Mancillas 21002 CGE-004-06-19 09-Feb-02| 11-Feb-02  11-Feb-02 CORRECTO POSITIYA
| 31| 21 CUERPO AMARILLO FUERTE L. Mancillaz 21003 CQ-004-07-02 20-Feb-02  26-Feb-02  26-Feh-02 CORRECTO POSITIY A
|32 | 22 CUERPO AMARILLO FUERTE L. Mancilas fiz1004 CE-004-07-04 11-Feb-02  11-Feb-02  11Feb-02 CORRECTO POSITIVA
| 33 | 23 CUERPQ AMARILLO FUERTE * L. Mancilas 21004 CQ-004-07-03 08-Feb-02 11-Feb-02  11-Feb-02 CORRECTO POSITIV A
| 34 | 24 | CUERPO AMARILLO FUERTE * L. Mancillas 21003 CGE-004-07-00 09-Feb-02| 11-Feb-02  11-Feb-02 CORRECTO POSITIYA
| 35 | 25| CUERPO AMARILLO FUERTE * 5. Gonzalez 21002 CGE-004-06-19 07-Feb-02| 11-Feb-02  11-Feb-02 CORRECTO POSITIYA
| 36 | 26 CUERPO AMARILLO FUERTE * 3. Gonzélez 1323 CE-004-06-15  04-Feb-02 11-Feb-02 11Feb-02 CORRECTO POSITIY A
| 37 | 27 CUERPO AMARILLO FUERTE * 5. Gonzalez 11324 CQ-004-06-18 01-Feb-02 11-Feb-02  11-Feb-02 CORRECTO POSITIV A
| 38 | 28 CUERPO AMARILLO FUERTE * 5. Gonzélez 11323 CQ-004-06-18 31-Ene-02 11-Feb-02  11-Feb-02 CORRECTO POSITIVA
| 39 | 29 ORMOPEN SUSPENSION * 5.5 L. Mancillas 7248 CE-027-M-07 12-Feb-02| 13-Feb-02 13-Feb-02 CORRECTO POSITIYA
| 40 | L. Mancilaz E1 Ta47 13-Feb-02| 13-Feh-02 CORRECTO POSITIV A

= = = s==e B T ST YTy - = |

FIGURA 13

Fragmento de la hoja de Excel® donde se guardan

los datos de los certificados.

2.3.6. RECUPERAR LOS CERTIFICADOS.

Si el programa guarda los datos es imprescindible darles uso como respaldo de
dichos datos, esto se logra con la segunda hoja de Excel®, en la cual se
visualizan los certificados guardados, la busqueda se realiza a través de 3 filtros.
(FIGUR. 14).

e Nombre del analista.

e Nombre del producto
Al dar estos datos se genera una lista para el tercer filtro que es el del nOmero

del lote.
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Se eligid este orden, porque es mas facil recordar quien analizo un producto,
que el nUmero de lote. En esta hoja no se pueden modificar datos ni resultados

solo es para visualizar e imprimir formatos guardados.

En el nombre del producto, sucede como en la hoja inicial se encuentran en
orden alfabético. El analista se encuentra por orden de aparicién en la lista de
identificacion. El nUmero de lote es consecutivo de acuerdo a los dos primeros

parametros.

Hasta aqui se a explicado la manera en que se han acomodado los datos,

ahora explicare el funcionamiento del programa.

2.3.7. PROGRAMACION DE LA HOJA PRINCIPAL.

En esta parte se muestra la programacion en macros Excel®, una macro es una

secuencia de instrucciones que permiten hacer actividades repetitivas.

El usuario final utiliza las macros a fravés de juego de teclas y/o iconos; sin

conocer la programacion de estas, ni la actividad que realizan.

Se muestra la programaciéon de macros como ejemplo y apoyo para futuros

trabaqjos.

En la primera hoja FIGUR. 11 (1) Es un cuadro de texto con un tipo de letra arial
tamano 28; utilizando la propiedad de PasswordChar “&". Esta propiedad
permite sustituir los digitos de identificacion por el simbolo “&". Esta propiedad

permite cambiar el simbolo por cualquier otro que se encuentre en la fuente.
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Sobre este cuadro de texto se activa una macro con un doble clic, La macro

realiza las siguientes instrucciones (instrucciones en Visual Basic).

claver = TextBox1.Text
Fori=1To 10 Step 1
Range('ged").Value =i
busl = Range("gf4").Value
clave = Range(busl).Value
If claver = clave Then
TextBox1.Visible = False
Exit For

End If

Next i
Ifi<=10Andi<>1Then
Range('ge2").Value =i -1
arras = 1

Else

Sheets("for guard.") Select
End If
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Se muestra la hoja d

+ =
| 8 lc| o | E HGl H [ 1] J M| N o @

% | vARITON ~ (1)

3 | Crnii o eN(2)

Tl T CONTROL DE CALIDAD

(5| \\ 022184 =l (3) CERTIFICADO DE ANALISIS DE PRODUCTO JL

6 | J— 022183

7| VARITON ] 022184 022182

8 | £0-034-07-023 I 07-May-02 I 15-Mar-02 I 13-Ma-02 | 022181

9 | LABORATORIOS SERVIER FRANCIA J 022110
10 022108

7 DETERMINACIONES ) ( RESULTADDS ) [ ESPECIFICACIONES DRI

13 | DESCRIPCION CORRECTO NUCLEO DE COLOR BEIGE-CAFE 022181

14 | 022182

15| |iENTIFICACION POSITIVA, POSITIVA 022183

16 | 022184

17| PESO PROMEDIC 641.95 M3 B27-63 MG (4)

18 |

19 | UNIFORMIDAD DE MASA, 060 % NO MAS 5%

o0 |

21| DESINTEGRACION 7 Wi NO MAS DE 7 MIN,

22| .

FIGURA 14

e recuperacion de los formatos guardados.
1. Nombre del producto.
2. Nombre del analista.

3. Numero de lote.

4. lista de los lotes que cumplen con (1) y (2)

Los digitos escritos son transferidos a una variable denominada claver la cual es

comparada con las 10 claves guardadas, que estdn en el intervalo GD2 al

GD12. Cuando se encuentra un numero de identificacion igual se suspende la

comparacioén; se oculta el cuadro de texto y se cambia el valor de la variable

arras a uno, que identifica si se esta en uso o no la primera hoja. De lo contrario

se pasa a la segunda hoja, esto es porque al regresar a la primera se activara

de nuevo el cuadro de texto solicitando los 4 digitos.
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El nombre del analista se encuentra en el intervalo GC2 al GC12; esto es a un
lado del nUmero de identificacion. Estos datos se encuentran ocultos y la hoja

esta protegida.

El cuadro de lista (FIGUR. 11 (2)) permite seleccionar el producto. Tiene las
siguientes propiedades:
e Tiene elrango de enfrada en la hoja *P" que es la tercera y en donde, se
guardan los machotes.
e Elrango esta entre B3 y B352. Como ya se menciono el limite de
machotes de 350.
e Celda vinculada A356. De la hoja “P”
e Muestra 8 lineas de union vertical, esto es cuando se activa la lista

muestra 8 renglones para seleccionar.

La celda vinculada recibe la posicion relativa de la lista indicada por el nombre
seleccionado de la lista; Esto es si se elige AMPICILINA CAPSULA 250MG. GA que

es el primer nombre la celda tomara el valor de 1.

En la celda B358 se utiliza la formula Buscaryv( ), para encontrar las coincidencias
con el valor de la celda A356, en la posicion 2, se repite en C358 para la
posicidn 3 y asi sucesivamente hasta la celda AW358. Con lo anterior lo que se
consigue es copiar toda la fila a la posicion 358. Estos datos son los que se
copian al formato; De tal forma que solo los datos de la fila 358 de la hoja “P"” se

copian al formato como machote.
En la parte inferior del formato del certificado se encuentra el botdn de

comando con el nombre de GUARDAR CERTIFICADO (FIGUR.12) El cual ejecuta

la siguiente macro:
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Sheets("DR").Select
Range("B3:AF3") Select
Selection.Copy
CEL = Range("B4").Value
Range(CEL).Select
Selection.PasteSpecial Paste:=xIValues, Operation:=xINone, SkipBlanks:= _
False, Transpose:=False

INC1 = Range("A5").Value

INC1 =INC1 +1

Range("A5").Value = INCI1

Sheets("FORMATO") Select

Range("J7").Select

Primero selecciona la hoja “DR"” que es la cuarta hoja, lee el valor de la celda
B4 que es el numero de fila que le corresponde al nuevo certificado a guardar.
Los datos del formato se han copiado en la fila 3, de donde se trasladan a la fila
antes designada. El valor de la celda B4 es incrementado en 1, indicando la

posicion del siguiente formato.

Regresa a la hoja “FORMATO".

El botdn de comando con el fitulo “Terminar formato” FIGUR. 11 (3). Cambia el
valor de la variable arras a cero, recordemos que el valor de arras estaba en
uno, valor que tomo al cumplirse la condicién de la macro del cuadro de texto.
El valor cero indica que no esta en uso, y se pasa a la hoja 2. Al regresar a la

hoja 1 se activa el cuadro de fexto solicitando los 4 digitos de identificacion.
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2.3.8. PROGRAMACION DE LA HOJA DE RECUPERACION DE
CERTIFICADOS.

En la hoja For Guard. Se tienen tres cuadros combinados que se muestran en la
FIGUR. 14 (1), (2) y (3). El primer cuadro combinado muestra una lista

comprendida entre B3 y B350 de la Hoja “P". y activa la siguiente macro.

LIBERAR
Prod = ComboBox1.Text
Sheets("DR").Select
Selection.AutoFilter Field:=1, Criterial:=Prod
Sheets("P").Select
copiar
Sheets("FOR GUARD.").Select
Range('Al1").Select
f=0

Se llama a la subrutina LIBERAR. Cuyo contenido se muestra a continuacion.

Sheets("DR").Select
Selection.AutoFilter Field:=1
Selection.AutoFilter Field:=2

Selection.AutoFilter Field:=3

Se posiciona en la hoja “DR" y lleva a los tres filtros a la opcion “Todas”. Libera
asi a las columnas de los filtros.
Posteriormente utiliza el elemento seleccionado para el filtro nUmero uno que se

encarga del nombre del producto. Filtrando por nombre los elementos que se

56



encuentran en la hoja “DR"” posteriormente regresa a la hoja “P”. Al estar el la

hoja “P" se llama a la subrutina “copiar”.

Range('A357").Select
Selection.Copy
Range('A356") Select

Selection.PasteSpecial Paste:=xIValues, Operation:=xINone, SkipBlanks:= _

False, Transpose:=False

Utiliza el valor de la celda de salida del cuadro combinado 1 y lo copia en

A356, para que se activen las formulas que buscan el machote y lo muestran en

el certificado.

En la pdagina DR (donde se guardan los datos de los certificados) se localizan

tres filtros en las celdas B, C y D; que corresponden a: Nombre del producto,

Analista y No de lote respectivamente (FIGUR. 15)

| A ] B | c | 0o | E

1

2 [MumeraMombre del producto AMALISTA Mo DE LOTE Mo DE AMALIZFech ini

3 TASEDAN TABLETAS |. Barrera 025002 CO-052-02-26 | Z2-Mar-02

4 |B B350

5 390 3 4 ] G

] 1 HEMOSIN K JARABE L. Mancillas 01236 CO-01-12-123 | 01-Feb-02

7

g

g

10 El ;IT] %

11 1 HEMOSIN K JARABE L. Mancillas 1236 Co-01-124123 | 01-Feb-02
|12 2 HEMOSIN K FRASCO L. Mancillas 111310 C0Q-010-08-026 07-Feb-02
E] 3 WVARITON * 5. Gonzalez 12544 CO-034-06-1558  24-Ene-02

14 4 WARITOM * 5. Gonzalez T12543 C0-034-06-162  24-Ene-02

15 A WVARITOM * 5. Gonzalez EQQDM C0-034-06-166  25-Ene-02

FIGURA 15

Hoja de Excel® que muestra los tres filiros en donde se guardan los

datos de los certificados.
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2.3.9. CAPACITACION EN LA CAPTURA DE DATOS

Una vez terminada la programacion del proyecto se le designo una direccion
en la computadora con el nombre de carpeta: CCQ. Creando en el escritorio
de Windows un acceso directo (facil acceso) y fue en esta donde se decidio
guardar todo lo referente al programa (FIGUR 5).

Para arrancar el programa era necesario ingresar los machotes de los productos
(FIGUR. 8), en este punto se necesitaba de ayuda ya que el total de
informacién era abundante y habria que organizarla. Para este fin se realizo un
listado de los productos que se estaban manufacturando en el laboratorio y se
decidié por medio de una consulta a las analistas y la supervisora, cuales serian

los primeros en ingresarse al programa.

Como se menciono con anterioridad, este trabajo era adicional al ya existente
entre las analistas y se contaba con poco tiempo, de igual forma poca

disposicion a cooperar para el ingreso de los machotes.

Las analistas 2 y 3 antes mencionadas, fueron las que se mostraron dispuesta a
donar parte de su tiempo; de forma voluntaria con la finalidad de agilizar la
captura de los datos, en base a lo ya establecido; por este motivo fueron las
primera personas que se capacitaron para el ingreso de los machotes; se les

explico la forma de trabaijar, la cual consistid en lo siguiente:

1) El programa es un archivo realizado en Excel® que se encuentra guardado
en la carpeta con el nombre de CCQ al pedir abrir el archivo se teclea la
clave de acceso, la cual les fue proporcionada a las dos quimicas, (con la
finalidad de que se pueda ingresar en diferentes horarios), Al iniciar el
programa aparece el cuadro de dialogo y se indica desactivacion de
macros (FIGUR 16).
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2)

3)

4)

Se elige la pdgina identificada como P. Esta hoja se encuentra

acomodada como se muestra en la FIGUR 8
En las columnas se tiene los espacios para ingresar los datos.
En la primera columna estdn colocados los nUmeros consecutivos que sirven

para tener un control del nUmero de machotes ingresados, los cuales no se

deben modificar.

Advertencia de seguridad x|

e G S e T i L R G IR TR T

B Cotdeisanan, <Is" contiens niacros,

Algunas macros pueden conkener virus, Generalmente es mas seguro
deshahilitarlas, pero silas macros son de confianza v las deshahilita, puede
perder funcionalidad.

i Deshabilitar macros | Habilitar macros I Mas informacian |

FIGURA 14
Se muestra el cuadro de dialogo que aparece cuando

se solicita entrar al programa.

En la segunda columna se coloca el nombre del producto, seguido de las
siglas S.S., G.l., G.C., G.A., MM y EXP PERU seguUn corresponda (dichas siglas
significan Sector Salud, Genérico Infercambiable, Genérico Calle, Genérico
Aurrera, Muestra Medica y Exportacion Pery.), Para los productos
comerciales no se coloca ninguna sigla. Si es un machote del producto en
proceso se coloca un asterisco y dos asteriscos para la gragea en el caso

del producto terminado no se colocan asterisco.
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5)

6)

7)

8)

?)

Las siguientes 20 columnas estdn reservadas para el ingreso de las
determinaciones y las especificaciones, se pueden identificar por las letras y
los nUmeros que se localizan en la segunda fila. Eiemplo el 1 es el que
ocupa el primer espacio en el lugar de las determinaciones y 1E es el que

ocupa el primer espacio de las especificaciones.

Si el espacio reservado no es el suficiente para colocar el texto se puede
abreviar o bien utilizar la siguiente celda correspondiente; por esta razdn es
necesario dejar una celda en blanco que serd la correspondiente a las
determinaciones o a las especificaciones dependiendo de cual sea la

faltante de espacio.

En la columna AS se coloca la bibliografia

Por ultimo la columna identificada como AT sirve para colocar las palabras
PROCESO, TERMINADO O GRAGEADO segun corresponda.

Para el ingreso de los datos se acordd que se ingresarian a partir de la fila
numerada como 1 en forma consecutiva, independientemente de cual
producto sea el machote. La revision y el acomodo de los machotes en
forma alfabética fue realizado diariamente y posteriormente se realizo cada

semana, ya que faltaron varios machotes y fue necesario ingresar los datos.

Se introdujeron los machotes del drea de productos betalactamicos, alrededor

de 68 en aproximadamente un mes de ftrabajo en las condiciones

mencionadas.
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Se pidi6é a cada analista usaran un numero de cuatro digitos de los cuales solo
la supervisora y yo conociamos, con la finalidad de poder ingresarlos al

programa (clave personal de ingreso)

Posterior a este punto se dio la capacitacion del uso del mismo a todos los
analistas en general y posteriormente individual, dicha capacitacion se dio por

escrito (Anexo 3) y de forma verbal.

2.3.10 SEGUIMIENTO DE LA CAPACITACION Y EJECUCION DEL
PROGRAMA (2) (10) (13) (15)

Apresar de prever los acontecimientos en el uso del programa la mejor manera
de asegurar la calidad es someterlo a una prueba (beta) por un intervalo de
dos meses, de lo cual surgieron los siguientes inconvenientes:

1.- Constantemente olvidaban su clave de acceso

2.- Como el formato se realizo en Excel® trataban de usar herramientas de

PowerPoint® o de Word ® las cuales no encontraban.

3.- Se les olvidaba cual era la pagina a la que debian ingresar y al usar el
programa por error ingresaban a la pagina de busqueda de documento
creando confusion.

4.- Presentaban problemas al buscar los certificados guardados.

5.- Intentaron infroducir datos sin haber recibido la capacitacion pertinente

causando cambios en los ya revisados.
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6.- Constantemente olvidaban guardar los certificados debido a que imprimian
inmediatamente y por las prisas seguian metiendo datos para los certificados

faltantes.

Los inconvenientes se solucionaron de la siguiente manera:

1.- Este problema se soluciono cuando optaron por aprenderse su nUmMero a

medida que empezaron a usar el programa.

2.- De igual manera el uso de la computadora y el asesoramiento contfinuo para
que identifiquen las herramientas que pudieran sustituirse para las funciones que
requerian (como salto de celda en lugar de barra espaciadora o evitar copiar y

pegar ya que Excel® lo realiza solo)

3.- Se opto por poner en orden de uso las diferentes pdaginas, asi que al ingresar

al programa la primera hoja que aparece es la de los cerfificados.

4.- Este problema se soluciono cuando se readlizaron asesoramientos
individualmente a cada analista. Se creo una macro previendo el olvido de las

analistas en cuanto a la instruccidon dada.

5.- Por esta razdn se procedid a capacitar a cada analista para realizar la
infroduccién de los datos en un espacio donde no causara problemas a los
demds datos ingresados seguidos de una actualizaciéon por semana, de la cual

me encargaba personalmente.

6.- Se coloco un mensaje que indicaba el guardado del certificado en el

formato al final del llenado.
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Una vez hechos los cambios anteriores se realizo de forma verbal y en la
prdactica la capacitacidén, por lo menos en los tres primeros meses con la
finalidad de poder detectar los diversos confratiempos a los que se sometid el
programa. Posterior a esto se realizo un escrito para facilitar las capacitaciones

posteriores al nuevo personal que ingrese al drea (ANEXO 3).

2.4. EXPRESIONES DE RETROALIMENTACION

En el mes de Enero se puso en marcha el programa y se sometid a autorizacion
por parte del deparfamento de documentacion, teniendo los siguientes

comentarios.

Departamento de Documentacion: La presentacion mejoro y el manejo
en un futuro puede facilitarse ya que el resguardo de la informaciéon se puede
llevar por medio de discos flexibles liberando de esta manera espacio fisico en
el almacén de archivo de la documentacion.

Gerente de Control de Calidad: El tiempo invertido en la realizacion de los
certificados disminuyo asi como el estrés observado en los analistas, mostrando
maAs convivencia entre los mismos y con los respectivos jefes, obtuvo
felicitaciones por parte del departamento de documentacidon haciendo
mencion de la buena presentacion con la que se entrega el documento vy
solicifa la expansion del programa al drea de microbiologia y a la
documentacion faltante de materia prima de confrol quimico.

Las companeras analistas. Ahora tienen tiempo que pueden invertir en el
crecimiento profesional y se sienten con mayor seguridad para exponer sus
inquietudes a los jefes inmediatos, se crea un equipo de trabajo el cual optimiza
tiempo y de esta manera lo invierten en tomar cursos de mejora impartidos en

el laboratorio, sin que esto cause atrasos en los andlisis.
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2.5. EXPANSION DEL PROGRAMA

Una vez aprobado por todas las personas involucradas, se revisaron los
beneficios que este programa presenta y se sugirid la expansidon para el
departamento de Control de Calidad Microbiolégico (CCM) y para la materia

prima, que ingresa al departamento de Control de Calidad Quimico (CCQ).

Se opto por la expansidon al departamento de CCM debido a que el tiempo
que se empleara seria menor al de la realizaciéon de un programa para materia
prima. Para el departamento de CCM, también los certificados se realizan al

producto fabricado en el laboratorio.

Se trabajo con la supervisora del departamento en la elaboracion del listado de
productos para los certificados y se ingresaron en un nuevo programa de esta

manera se tiene dos programas uno para CCQ y ofro para CCM.

2.6. OTRAS ACTIVIDADES QUE INVOLUCRAN EL USO DE LA
COMPUTADORA.

En el andlisis de un producto que es de liberacién prolongada (diclofenaco
grageas) es necesario el uso de una curva de calibracién para poder interpolar
y realizar las correcciones necesarias que marca el método de andlisis y de esta
manera tener los resultados reales.
Por este motivo se cuenta con una hoja de Excel®, la cual fue disenada por un
analista hacia varios anos con la dificultad de que no solo se ingresan los datos
del andlisis sino también los datos de la interpolacidn a la curva de calibracion,
como este trabajo lo puede realizar la computadora solo se modifico la hoja ya
existente para que se ingresen los resulfados del andlisis.
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Esta modificacion a la hoja de Excel® facilito el ingreso de los datos y ayudo a
gue los analistas no tuvieran tantos problemas en la comprension del uso de la

hoja de calculo, dando resultados inmediatos de aprobados o rechazados.

En el transcurso del fiempo se mencionan por parte de las autoridades de
Laboratorios Hormona que surge una fusion de dos laboratorios, los cuales
pertenecen al mismo grupo corporativo, por este motivo se preparan varios
cambios y en la fransferencia del método, esta hoja de cdlculo fue mandada al

nuevo personal junto con el método escrito.

La mayoria de los cambios en este departamento no me tocan realizarlos o
vivirlos ya que se me anuncia la posibilidad de un traslado a otro departamento
en el mismo Laboratorio. Sin embargo los logros obtenidos con el desarrollo de
estos dos proyectos (formatos en Excel® y la correccién a la hoja de cdlculo

para diclofenaco) me abren puertas en el desempeno de mis siguientes

actividades.

FIGURA 17
Area de trabadjo de las

quimicas analistas.
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3. AREA DE VALIDACION (SUPERVISION)

Después de mi frayectoria en Conftrol de Calidad, en mayo del 2003 ingrese all
departamento de Validacion y Desarrollo en el puesto de Supervisor de

Validaciéon y Metrologia por espacio de dos anos y 4 meses, aproximadamente.

Tanto el departamento de Control de Calidad como el departamento de
Validaciéon y Desarrollo trabajan en conjunto en diversas actividades y es por
esta razdn que mi nuevo trabajo no me alejo de actividades que antes realizara
como son la parte analitica y el trabajo con personal ya conocido, también
esto facilito la comunicacién de las necesidades de frabajo que presentaba
tanto el personal de un departamento como del ofro, necesidades que en
muchos de los casos se consideraban no necesarias por parte de los jefes ya

que involucraban tiempo invertido, del cual no estaban dispuestos a dar.

El personal dentro del departamento de Validacion y Desarrollo se encuentra

distribuido como se aprecia en el esquema 5.

El departamento de Validacion y Desarrollo se encuentra distribuido como se
aprecia en el esquema 6. Las diferentes dreas en las que se divide el
departamento se distribuyen de acuerdo a las zonas aqui mencionadas, todo el
personal tiene acceso a las diferentes dreas, creando de esta manera un solo
equipo de tfrabajo, como en muchas ocasiones, es necesaria la union de todos

para poder terminar con las tareas que se nos asignan.
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DEPARTAMENTO DE
WVALIDACION Y
DESARROLLO

GERENTE
L SUPERVISCR DE
SUPERVISOR DE VALIDACION ¥
DESARROLLO Y METROLOGIA
ESTABILIDADES |
l l 1 QUIMICO DE 2 ng‘ﬂgcos 2
1 QUIMICO DE 2 QUIMICOS DE METROLOGIA PRACTICANTES
DESARROLLO| |ESTABILIDADES VALIDACION
ESQUEMA 5

En este esquema se muestra el personal que elabora

en el drea de Validacion y Desarrollo.

DESARROLLO

CUARTO DE

Nl

i

DOCUMENTACION

VALIDACION
Y
METROLOGIA

ALMACEN DE
PMATERIA PRIMA

OFICINA DE
METROLOGIA

—
CASILLEROS

ESTABILIDADES

EQUIPOS

LA

ESQUEMA 6

Como se puede observar en el esquema las dreas en las que se

divide el departamento se encuentran por zonas

pero todo el personal del departamento tiene acceso a ellas.
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El frabajo dentro del departamento se intensificaba por temporadas y es por
este motivo que el personal se encontraba en apoyo del drea que tenga mas
trabajo, como los practicantes eran temporales debido a las necesidades del
departamento o bien a las de los mismos practicantes estos estaban
cambiando constantemente, si durante su estancia en el laboratorio se

quedaba libre alguna plaza se ocupaba con los mismos practicantes.

El horario de trabajo de Validacion y Metrologia es de 8:00 am a las 17:00 pm,
pero como el trabajo que se realiza en validacion tiene mucha relaciéon con el
departamento de produccidon es necesario que se frabaje en varias ocasiones
en el horario que ellos tengan, el cual puede ser desde las 7:00 am a las 16:00

pm o bien en la noche, e incluso el trabajo en los fines de semana.

Cada inicio de mes se realiza una junta con la gerente con la finalidad de
revisar las actividades realizadas en el mes pasado y las que se realizaran en el
siguiente mes, la supervisora a cargo tiene el frabajo de distribuir y cumplir con

los objetivos planteados en dicha junta, mes con mes.

Debido a que las actividades suelen ser muchas la supervisora también

desempena dichas actividades para poder cumplir con lo establecido.

Dentro de las actividades de Validaciéon esta la parte analitica por lo cual es
necesario el uso de equipos que son compartidos con el personal de
Estabilidades, Desarrollo e incluso con el personal del departamento de Control
de Calidad.

Cuando ingrese al departamento se nos informa que el Laboratorio se fusiona y

traslada a Toluca por lo cual el frabajo en el departamento se incrementa ya

68



gue se prepara la informacion para el traslado de métodos y actividades a el

nuevo personal.

El departamento de Validacion y Metrologia entra en apoyo a la nueva planta,
como no se cuenta con el personal capacitado en la hueva planta se pide que
el trabajo que este involucrado con el drea, sea desempenado en Laboratorios

Hormona por el tiempo necesario para capacitar al nuevo personal.

Para el término de una actividad era necesario emitir un reporte el cudl
involucraba el manejo de varios datos y un andlisis estadistico de los mismos,
todo esto se simplifica si se cuenta con hojas de Excel® en donde solo se realiza
un cambio de datos y este arroja resultados en menor tiempo con lo cual se
puede dar una respuesta mas acertada evitando el error humano en un

porcentaje considerado.

3.1 ACTIVIDADES EN VALIDACION

Las actividades que como Supervisora de Validacion y Metrologia desarrolle son

las siguientes:

3.1.1. CAPACITACION DEL PERSONAL

Capacitar al personal a cargo asi como asignarle trabajo que se desarrollara

durante una semana o bien durante un mes.

Una vez que la gerente ha distribuido el trabajo se le asigna al personal las
actividades ha redlizar y el fiempo mdaximo para poder cumplirlas, si es

necesario se coordina dichas actividades con la supervisora de Desarrollo.
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La capacitacion consiste desde la lectura de procedimientos y/o protocolos

hasta la ejecucion del frabajo que se va a realizar.

Como los practicantes en muchos de los casos solo estdn fres meses es
necesario asignarles actividades que puedan realizar en poco tiempo y que se
han satisfactorias asi que la capacitacidon es constante en ellos, si dicho
personal se queda mas fiempo de igual forma es necesario capacitarlos en las

nuevas actividades que realizaran.

En diversas ocasiones el mismo personal que fue capacitado me ayuda a

capacitar al nuevo personal en la actividad que se le asigne.

3.1.2. VALIDACION DE METODOS ANALITICOS (6) (9) (18)

Con la experiencia obtenida en la parte analitica, el frabajo de Validacion de
métodos analiticos es una actividad que me fue encomendada como
prioridad, se pretende lanzar nuevos productos al mercado para lo cual el
departamento de Desarrollo tiene que colaborar con el departamento de
Validacion para poder determinar cuales el método analitico adecuado para

SU USO.

En este punto se realizan varias pruebas basadas en la guia de validacion de
meétodos analiticos editada por el Colegio Nacional de Quimicos farmacéuticos
Bidlogos, estas pruebas incluyen diferentes formulas estadisticas para el
tratamiento de una serie de datos que deben arrojar un veredicto lo antes
posible por este motivo se requirid de una computadora personal (FIGUR 18)
donde se creo una hoja de calculo en Excel® (FIGUR. 19 A Y B)con lo cudl
podiamos ingresar los resultados al momento de obtenerlos ya sea en HPLC o

en espectrofotdbmetro y de esta manera obtener una respuesta in mediata.
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Cabe mencionar que ya existia un programa hecho en Basic, este programa
tardaba mds y solo estaba cargado en la computadora que se enconfraba en
el cuarto de computo (FIGUR 5), por la cantidad de trabajo que se presento fue
necesario ocupar dicha computadora para manejar otros tipos de trabajos que
incluian un numero mas grande de datos y por lo tanto una expansion de
memoria mas grande de la que contdbamos en la computadora personal, de
igual manera cuando se obtenian datos aprobatorios y satisfactorios se
realizaban en ambos programas con la finalidad de eliminar cualquier duda
que existiera, ya que uno de los problemas que se tiene es el redondeo de

fracciones y es por este motivo que se realizaban en ambos programas.

FIGURA 18

Fotografia que muestra la computadora personal.
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Linealidad del sistema Datos
Solucion Concentracion|Propiedad Propie/Conc.  |xy HZ v
1 : ; ok BT~ 4661.9042| 3 05EH9 BEIS2T| 1.42E+13
2 41 4597 3528 3 00E+H9 B5I527| 1.38E+13
3 4796 0614 313EH9 B53527| 1.50E+13
4 4703.95954| 3 85EH9 827117 1.83E+13
5 AB6R0.1126| 3 8B5EHI9 827117 1.80E+13
5] 47758835 395EH9 827117 1.89E+13
7 47008629 4 B0EHI9 | 1021130| 2.26E+13
a A7RY 3BER| A BYEHI9| 1021130 2 32E+13
g 4817 2082 4 92BH19 | 1021130 2.37E+13
10 4848 BE33| S 99EH19| 1235566 2 91E+13
11 48058 4611 | 5 94EH19| 1235566 2 BEE+13
12 4754 5458 6 57EHI9| 1236566 2.V9E+13
13 47338574 B 2BEHI9| 1327058 2 97E+13
14 48121782 B 38EHI9| 1327058 3.0/E+13
15 : B 47807080 6 24E+HD9 | 1327053 3.02E+13
SURMAS 14975 76 71187050 F23EH10[ 15193195 3 44E+14
n= 14
FPEMDIEMTE S051.574268 5051 574250 t= 2.160
DOrdenada al O -297607 5807 -297607.5807 S oyfx 54623 .99
2 0993747533 0993747533 S b= 111.1329
intervalo=  5291.621
Media cifarea= 4748.347 4811.527
Des cfarea= 70.332
CY de cfare = 1.481
Criterios
2 == 0598
Intery alo no debe incluir el 0
CH <=15%

FIGURA 19A
En esta figura se muestra una de las pruebas que se tiene que realizar
para la validacién de métodos analiticos.
En la figura 19A se observan los datos numéricos y
en la figura 19B las formulas utilizadas para obtener esos datos numéricos,
la parte sombreada muestra el drea que se tiene que cambiar cada

ves que se utilice la hoja de Excel®.

3.1.3. CALIFICACION DE EQUIPOS (1¢) (17)

Esta actividad es periddica depende de los calendarios que se tiene, en

algunos casos esto se tiene que realizar por personal externo para lo cual es
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necesario que los llame y concerté una cita esta debe coincidir con el horario

disponible por el departamento que tenga a su cargo el equipo.

3.1.4. VALIDACION DE SISTEMAS CRIiTICOS (AGUA) (16 (17)

Se le dio seguimiento ya que el personal que se encontraba con esta actividad

se retiro del Laboratorio. De esta manera se tomo muestras de todo el sistema

de agua utilizada para fabricacion y andilisis y se analizo emitiendo un reporte

final con lo ya analizado anteriormente y en el tiempo que estuvo a mi cargo

Datos
Solucion Propie Conc [xy %2 2
1 =B3C3 =POTENCIABI ) [=POTENCIACI 2]
2 =B4*C4 =POTENCIAB4,2) [=POTENCIAICYZ)
3 =B54CS =POTENCIABS 2 [=POTENCIACS 2)
4 =HE*CH =POTENCIABE,2) [=POTENCIAICEZ)
5 =B7+CT =POTENCIABY 20 [=POTENCIACT 2)
B =B5*C8 =POTENCIABE,2) [=POTENCIACEZ)
7 =B3+C9 =POTENCIABI ) [=POTENCIACS 2)
i =B10*C10 =POTENCIABI0,2) [=POTENCIAIC10,2)
i =B11*C11 =POTENCIAB1 2 [=POTENCIACT 2
10 =B12*C12 =POTENCIAB12,2) [=POTENCIAC12,2)
11 =B13*C13 =POTENCIAB132) [=POTENCIACTS2)
12 =B14*C14 =POTENCIAB14,2) [=POTENCIAC14,2)
13 =B15*C15 =POTENCIABIS 29 [=POTENCIACIS )
14 =B16*C16 =POTENCIABIE,2) [=POTENCIAC1E,2)
15 : =B17*C17 =POTENCIABIT 2% [=POTENCIACT2)
SUMAS =SUMABIE1T) =SUMACEC17) =SUMAEZEIT)|=SUMAF ZF17) =SUMAGEGIT)
n==CONTAR(BXB1T)
PEMDIEMTE =(B20*E 1 8-B15*C18MB20*F1 =PENDIENTE(CS:C17 B3:B17 t=2.16
Ordenada al O =(C15-821*B1 8pB20 =INTERSECCION EJEMC 3 C Syl =RAIZ((G18-B21E1E
2 =POTENCIA(B20*E15B818* C=COEFICIENTE.R2(C3:C1T E = b= =F22*RAZ(1HF18-P
intervalos =B21+F 21*F 23
Media clarea= =PROMEDIO[D2:D17) =B21F21*F 23
Des clarea= =DESVESTIDIMT
CW de clare.= =B26*100/825

Criterios

r2 == 095

Intervalo no debe induir el 0

CNa=15%

FIGURA 19B

En esta figura se muestra una de las pruebas que se tiene que realizar

para la validacion de métodos analiticos.

En la figura 19A se observan los datos numéricos y

en la figura 19B las formulas utilizadas para obtener esos datos numéricos,

la parte sombreada muestra el drea que se tiene que cambiar cada

ves que se utilice la hoja de Excel®.
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3.1.5. ECOLOGIA (16) (17)

Dar seguimiento a todo lo relacionado con los trdmites de ecologia.

El laboratorio tiene que presentar los estudios adecuados de emisiones
atmosféricas, residuos peligrosos y no peligrosos asi como aguas residuales, al
departamento de Ecologia Municipal y Estatal, de esta manera el drea de
Meftrologia se encarga de recopilar los reportes que se emiten de los diferentes
andlisis y preparar un reporte general que es realizado con las condiciones que
se nos informan y es enviado a las instancias pertinentes con la finalidad de

tramitar los permisos de trabajo, requeridos.

3.1.6. VALIDACION DE PROCESOS (1) (3] (12

Esta parte se desarrollo en ayuda del mismo personal ya que solo la parte
analitica era en la cual me veia involucrada y en algunas ocasiones en la

realizacion del reporte.

En la validacion de un proceso se realiza un muestreo de tres lotes del mismo
producto en la misma presentacion farmacéutica los cuales son fabricados con
las mismas condiciones, basdndose en estos muestreos se tienen que analizar
cada parte por separado y esto arroja una gran cantidad de datos que son
reunidos en la elaboracién de un reporte, en este es necesario dejar los datos
estadisticos asi como tablas y grdficos lo cual se facilita al manejar una hoja

creada en Excel®.

Como el reporte incluye datos diversos los cuales fienen una presentacion mejor

en Word®, por este motivo se anexo a un reporte en Word® las hojas de cdlculo
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de Excel® para darle presentacion y manejar los datos en un mismo documento
(FIGUR. 20).

Anteriormente se realizaba un reporte en Word® y se dejaban los espacios para
imprimir por separado las tablas y grdficos de Excel®, por este motivo los
respaldos que se guardaban en muchos de los casos estaban incompletos, con
la nueva modificacion se facilita el resguardo del documento, y mejora la
impresion ya que en el anterior reporte en Word® si no se dejaba el espacio

adecuado se requeria imprimir el documento varias veces.

VALIDACION ¥ DESARROLLD VALIDACION ¥ DESARROLLO VALIDACION ¥ DESARROLLD

T AL [DEPARTAMENTO DE VALIUACE T £4LERACKS PR TAMENTE [ ¥ALIDACISN ¥ CALTLAC M

GAPAGIGAD iCpl Y MABRIDAD (Cph] DL PROCESO N LA KTAPA D LLENADD FARLA
D, DEL LOTE 1300828

FIGURA 20
En este ejemplo se puede observar un fragmento de un reporte,
en donde se muestran las tablas estadisticas
asi como las graficas que estas arrojan, y que en
determinado momento nos dan una idea
clara de los resultados obtenidos, es esta manera

en la cual se presenta un reporte y se archiva para poder avalar un proceso.
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3.1.7. REALIZACION Y ACTUALIZACION DE PROCEDIMIENTOS Y
PROTOCOLOS. (14 (17)

Se homogeniza la presentacion de la documentacion con la que cuentan en
los dos laboratorios que se fusionan, por lo cual es necesario la captura de los
procedimientos y protocolos con los que se frabaja, asi como la creacion de los
nuevos procedimientos que sean necesarios, como por ejemplo: Procedimiento

para rutas de acceso.

En este punto se crea una hoja de control de documentos con formato de una
hoja Web, para el nuevo laboratorio y se ingresan los datos necesarios asi como
se capacita al personal para la correcta elaboracion y resguardo de los
documentos (FIGUR. 21).

/7

partamento de Validacion y Desarrollo f

L~

15.VF.01.003-00

15.¥F.01.004-00

(M:ETROLOGiA) (VAL]:DACION DEPROCESC)  (DESARROLLO DE NUEVO PRODUCTO

¥ EEFORMULACION)
s : 7
a1 5 c oLoGH) A

= affl ~
FIGURA 21

En esta figura se muestra un fragmento de las hojas que se utilizan

para el acceso a los procedimientos y protocolos

los cuales se utilizan el la nueva planta.
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3.1.8. APOYO AL AREA DE DESARROLLO (16 (17)

Para el andlisis de productos en la fase de lanzamiento de productos genéricos

infercambiables.

En los estudios que se muestran a sector salud para poder dar de alta un
producto intercambiable es necesario realizar perfiles de disolucidon a los
productos que se requieran manejar como genéricos intercambiables con las
especificaciones que ya han sido estipuladas por Secretaria Sector Salud por lo
que dicha actividad fue realizada por mi parte, dando los resultados al
departamento de Desarrollo y de esta manera completar su estudio y archivar

dicha informacién obtenida.

Apoyo al drea de Estabilidades en el andlisis de sus productos.

Por las disposiciones legales que involucran la fusidon de los dos laboratorios es
necesario tener registros recientes de estabilidades corridas para los productos
gue son nuevos y para los que ya se estan fabricando en la nueva planta con la
condicidon de que se presenten en poco fiempo los resultados para poder
agilizar los tramites. Con la finalidad de cumplir con este punto se mandaron
muestras a laboratorios que pudieran mantener los productos a las condiciones
requeridas y una ves terminado su tiempo de resguardo a las condiciones
requeridas estos fueron mandados a el drea de estabilidades para su andilisis,
dado este antecedente el trabajo se intensifico y fue necesario prestar el apoyo

a esta drea.
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3.1.9. VINCULO ENTRE PRESTADORES DE SERVICIOS EXTERNOS Y
PERSONAL DEL LABORATORIO

Con la finalidad de llevar acabo la calibracion o calificacion de equipos
localizados en el drea de Produccion, Almacén, Mantenimiento, Confrol de

Calidad o Validaciéon y Desarrollo.

Los servicios de calibracion y calificacion a equipos, dreas en algunos casos No
se pueden realizar por el personal del departamento de validaciéon y es por este
motivo que se recurre a los servicios de laboratorios externos los cuales son
certificados para readlizar este trabajo, todos los equipos se enlistan y
calendarizan para llevar un control. De esta manera sirvo de vinculo entre los

externos y el departamento correspondiente dentro del laboratorio.

En el caso de que el equipo se pueda mandar al prestador de servicios para
que realice su trabajo solo se notifica al departamento que su equipo esta por

vencer su calibracion y ellos se encargan de los trdmites correspondientes.

3.1.10. AUDITORIAS A PROVEEDORES ('¢)

Se me capacito para formar parte de un grupo de auditores de proveedores
de diversos laboratorios llamado Grupo Homologado de Validacion de
Proveedores (GHVP).

Este grupo esta formado de aproximadamente 32 laboratorios diferentes los
cuales tienen en comun diversos proveedores, para poder tener un control de
la calidad con la que laboran los prestadores de este servicio se realizan
auditorias programadas, que pueden ser de seguimiento o bien de refuerzo.
Este trabajo facilita poder tener la confianza de solicitar los servicios de estos
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proveedores, aun si el Laboratorio no ha realizado ninguna auditoria por su

cuenta.

En el transcurso de mi experiencia me toca la de estar presente con una fusion
de dos laboratorios farmacéuticos y otras empresas, pertenecientes al grupo
Atmannn, la cual involucra el cambio de personal y el ingreso de nuevo
personal, asi como parte del papeleo que se tiene que realizar.

El frabajo realizado en los dos departamentos se toma en cuenta, para la
formacion de la nueva planta ya que brinda el ahorro de tiempo y dinero; se
pide se readlicen nuevas modificaciones que sirvan de apoyo a lo ya
estructurado con anterioridad, por parte de los directivos.

Por este motivo se crea un programa de busqueda de informacion en las
computadoras nuevas, especifica para el departamento de Validacion y

Desarrollo.
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ANALISIS Y DISCUSION

El desarrollo del software “llenado de certificados de producto terminado “, se
realizdé con el fin de optimizar el frabajo de las analistas en el departamento de

control de calidad en el drea de quimico.

La creacion de este software especifico, y la implementacion en el drea se
realizd apegados a las condiciones ya establecidas dentro de ella; estas

condiciones de trabajo estan basadas en la NOM-059 y en las ISO 2000.

Para que un producto subsista en el uso comuin debe de tener calidad. La
calidad se interpreta como “la adecuacion al uso”.
Existen otros puntos de vista sobre la definicion de calidad.
¢ “Cumplimiento de especificaciones establecidas para garantizar la
aptitud de uso”. (NOM-059)
e "Conjunto de caracteristicas y propiedades de una entidad que le
confieren la aptitud para satisfacer las necesidades explicitas e implicitas”
UNIT-ISO 8402

En relaciéon con el Software se agregan otros puntos. (ISO 9000-3)
e Vision estética: "Calidad es elegancia, una indescriptible experiencia de
lo bueno".
e Vision industrial: "Calidad es cumplimiento y conformidad con lo
especificado".
e Vision del cliente: "Calidad es adecuacion al uso, que siempre satisface al

cliente".
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Tomando en cuenta lo anterior el software realizado en Excel® 2000 para

Laboratorios Hormona cumple con las normas de calidad para software.

Calidad de diseno: grado de concordancia entre las caracteristicas de
diseno del producto y las necesidades del usuario al cual esta dirigido. El
diseno de la hoja del reporte no fue cambiada, por lo cual la familiaridad
con ella permitié una aceptacion rdpida.

Calidad de redlizacion: concordancia entre caracteristicas logradas
sobre el producto terminado y las caracteristicas de diseno. La
visualizacion del certificado en pantalla (vista preliminar) permite la
correccion de errores ahorrando material de oficina (hojas, tinta, tiempo).
Calidad de desempeno: es la aptitud del producto para resolver las
necesidades que lo motivaron, durante un tiempo y condiciones
preestablecidas. El software se diseno con la capacidad de almacenar la
informacion ya establecida y la informacion generada en un
determinado tiempo.

Respaldo al usuario: es decir el grado en que la organizacioén, asegura al
cliente que los productos que se le brindan tendrdn una relacion
beneficio/riesgo 6ptima. El mantenimiento del software asi como la
capacitaciéon para el uso del mismo fueron actividades que desarrolle

durante las horas de trabajo, creando un instructivo del programa.

Tomando en cuenta la ISO 9241 titulada Requerimientos ergondmicos para

trabajo de oficina con terminales de desplegado en pantalla; se utilizd una

herramienta de Microsoft la cual cumple con los requisitos de esta norma,

tratando de que los desplegados en las hojas de trabajo no fueran visualmente

agresivos.
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CONCLUSIONES.

El programa fue aceptado con gran benepldcito entre las companeras; ya que

sobrepaso las expectativas que se tenian.

Por tanto el trabajo multidisciplinario que se llevo a cabo rindid sus frutos al
ponerse en marcha en el departamento y en poco tiempo estaba trabajando

sin mayores problemas, obteniendo el ahorro de tiempo que se pretendia.

Las disciplinas involucradas a pesar de no ser del dominio de la carrera de
Q.F.B., si son de importancia en el dmbito laboral. En este caso la informdtica
jugo un papel primordial para la solucion del problema; aungue la metodologia
gue se siguid no es exclusiva de esta discipling; y se aplica en la mayoria de las

soluciones a problemas de otras dreas.

Al presentar el proyecto al drea de informdatica, el principal obstaculo fue la
conceptualizacion, entre el drea farmacéutica y la interpretacion del personal
de informdtica. La solucion se logro dando prioridades a cada uno de los
campos utilizados; y especificando lo mas posible las necesidades lo cual no es
facil por que el personal no se encuentra familiarizado con la ferminologia que

se emplea en el drea farmacéutica.

Las relaciones interpersonales juegan un papel importante en el trabagjo
multidisciplinario, por que, las emociones en la mayoria de los casos no permite
ser objetivos. Una cualidad necesaria para un frabajo que involucre varias dreas
gue en apariencia no tienen nada en comun es la habilidad de aprender cosas
nuevas, sin por ello menospreciar los conocimientos propios y ajenos. En lo

personal aprendi que la comunicacion (en toda su extension) es muy necesaria
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y la paciencia es una virtud que no muchos tenemos pero que se madura si se

necesita lograr un objetivo en pro de la satisfaccidon personal.

El éxito del proyecto trascendioé hasta la gerencia; la cual reconsidero su punto
de vista y solicito la expansion a ofra drea la de microbiologia; demostrando la
flexibilidad del programa ya que los cambios fueron minimos. En esta drea

como la anterior los beneficios se notaron inmediatamente.

El desarrollo del proyecto requirid de una inversion de fiempo, adquisicion de
conocimientos y trato con diferentes deparfamentos; lo que me valié para el
desarrollo profesional posterior, aceptando la supervision en el departamento
de Validacion; en donde se pretendia hacer algo semejante. Lo cual no se

desarrollo por la fusion de la empresa.
“La paciencia es, en el hombre, el

testimonio de su sabiduria”

Rey Salomdn
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ANEXO 1
FRAGMENTO DE LA NORMA Oficial Mexicana NOM-059-SSA1-1993,

Buenas practicas de fabricacion para establecimientos de la
industria quimico farmacéutica dedicados a la fabricacion de

medicamentos.

Al margen un sello con el Escudo Nacional, que dice: Estados Unidos Mexicanos.-

Secretaria de Salud.

NORMA OFICIAL MEXICANA NOM-059-SSA1-1993, BUENAS PRACTICAS DE
FABRICACION PARA ESTABLECIMIENTOS DE LA INDUSTRIA QUIMICO
FARMACEUTICA DEDICADOS A LA FABRICACION DE MEDICAMENTOS.

FRANCISCO J. HIGUERA RAMIREZ, Director General de Insumos para la Salud, por
acuerdo del Comité Consultivo Nacional de Normalizacidon de Regulacion y
Fomento Sanitario, con fundamento en lo sefalado por los articulos 39 de la
Ley Organica de la Administracion Publica Federal; 13 Apartado A fraccion |,
194, 194 Bis, 195, 197, 201, 210, 212, 213, 214, 257, 258, 259, 260, 261 y
demas aplicables de la Ley General de Salud; 3o. fraccion Xl, 38 fraccion I, 40
fracciones |, V, Xl y XII, 41, 43, 47 y 52 de la Ley Federal sobre Metrologia y
Normalizacién; 9o., 10, 11, 15, 100, 102, 109, 111 y demas aplicables del
Reglamento de Insumos para la Salud; 20 fraccion |l del Reglamento Interior de

la Secretaria de Salud, y
CONSIDERANDO

Que con fecha 14 de diciembre de 1994, en cumplimiento de lo previsto en el articulo
46 fraccion | de la Ley Federal sobre Metrologia y Normalizacion, la Direccién
General de Insumos para la Salud presentd al Comité Consultivo Nacional de
Normalizacién de Regulacion y Fomento Sanitario, el anteproyecto de la

presente Norma Oficial Mexicana.

Que con fecha 24 de noviembre de 1995, en cumplimiento del acuerdo del Comité y de

lo previsto en el articulo 47 fraccion | de la Ley Federal sobre Metrologia y
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Normalizacién, se publico en el Diario Oficial de la Federaciéon el proyecto de
la presente Norma Oficial Mexicana, a efecto de que dentro de los siguientes
noventa dias naturales posteriores a dicha publicacion, los interesados
presentaran sus comentarios al Comité Consultivo Nacional de Normalizacién

de Regulacién y Fomento Sanitario.

Las respuestas a los comentarios recibidos por el mencionado Comité, fueron
publicadas previamente
a la expedicion de esta Norma en el Diario Oficial de la Federacion, en los
términos del articulo 47

fraccion Il de la Ley Federal sobre Metrologia y Normalizacion.

Que en atencidén a las anteriores consideraciones, contando con la aprobacion del
Comité Consultivo Nacional de Normalizacion de Regulacion y Fomento

Sanitario, se expide la siguiente:

NORMA OFICIAL MEXICANA NOM-059-SSA1-1993, BUENAS PRACTICAS DE
FABRICACION
PARA ESTABLECIMIENTOS DE LA INDUSTRIA QUIMICO FARMACEUTICA
DEDICADOS
A LA FABRICACION DE MEDICAMENTOS.

PREFACIO

En la elaboracion de la presente Norma Oficial Mexicana participaron las siguientes

Instituciones y Organismos:
SECRETARIA DE SALUD
Direccion General de Insumos para la Salud.
ASOCIACION FARMACEUTICA MEXICANA, A.C.
CAMARA NACIONAL DE LA INDUSTRIA FARMACEUTICA (CANIFARMA)
COLEGIO NACIONAL DE QUIMICOS FARMACEUTICOS BIOLOGOS, MEXICO, A.C.
COMISION INSTITUCIONAL DE BUENAS PRACTICAS DE FABRICACION (CIPAM)

PRODUCCION QUIMICO FARMACEUTICA, A.C.
85



UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
Facultad de Quimica
INDICE

0. Introduccién

1. Objetivo y campo de aplicacion

2. Referencias

3. Definiciones

4. Simbolos y abreviaturas

5. Organizacion de un establecimiento

6. Personal

7. Documentacion legal y técnica

8. Diseno y construccion de un establecimiento de la industria quimico

farmacéutica
9. Control de la fabricacion
10. Equipo de fabricacion
11. Destruccion y disposicion final de residuos
12. Concordancia con normas internacionales y mexicanas
13. Bibliografia
14. Observancia de la norma
15. Anexos
I. Clasificacion de areas

16. Vigencia

86



Introduccioén

La salud es un factor de suma importancia para el bienestar y desarrollo social de la
comunidad, por lo que corresponde al Ejecutivo Federal a través de la
Secretaria de Salud, establecer los requisitos que se deben cumplir durante el
proceso de fabricacion de los medicamentos que garantice la calidad de los

mismos.

La Secretaria de Salud ejercera el control sanitario de los establecimientos, empleando

como marco de referencia la presente Norma Oficial Mexicana.
1. Objetivo y campo de aplicacion

Esta Norma Oficial Mexicana establece los requisitos minimos necesarios para el
proceso de los medicamentos y/o productos bioldégicos comercializados en el

pais, con el objeto de proporcionar medicamentos de calidad al consumidor.

Es de observancia obligatoria en establecimientos de la industria quimico-farmacéutica
dedicados a la fabricacion de medicamentos y productos biolégicos para uso

humano.
2. Referencias

Para la correcta aplicacion de la presente Norma, se sugiere consultar la siguiente

norma oficial mexicana:
NOM-028-STPS-1994 Servicios Generales
3. Definiciones

3.1 Acabado sanitario. Terminacion que se le da a las superficies interiores de las
areas con la finalidad de evitar la acumulacion de particulas viables y no viables

y facilitar su limpieza.

3.2 Acondicionamiento. Son las operaciones por las que un producto a granel tiene

que pasar para llegar a ser un producto terminado.

3.3 Agua residual de la industria farmacéutica. Agua descargada resultante de las

actividades relacionadas con la fabricacion de medicamentos.
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3.4 Area. Cuarto o conjunto de cuartos y espacios diseiados y construidos bajo

especificaciones definidas.

3.5 Area aséptica. Zona comprendida dentro de una area limpia, disefiada y construida
para minimizar la contaminacion por particulas viables y no viables,

manteniéndola dentro de limites preestablecidos.

3.6 Area critica aséptica. Zona dentro del area aséptica en la cual el producto, los
recipientes y/o los dispositivos de cierre esterilizados, estan expuestos al medio

ambiente.

3.7 Area limpia. Area disefiada, construida y mantenida con el objeto de tener dentro
de limites el numero de particulas viables y no viables en superficies y medio

ambiente.

3.8 Aseguramiento de calidad. Conjunto de actividades planeadas y sistematicas que
lleva a cabo una empresa, con el objeto de brindar la confianza, de que un

producto o servicio cumple con los requisitos de calidad especificados.
3.9 Biocarga. Concentracion de UFC presentes en un elemento determinado.

3.10 Bioterio. Area especializada en el mantenimiento, control y/o reproduccion de
diversas especies de animales destinadas para la realizaciéon de pruebas de

laboratorio.

3.11 Buenas practicas de fabricacion. Conjunto de lineamientos y actividades
relacionadas entre si, destinadas a garantizar que los productos farmacéuticos
elaborados tengan y mantengan la identidad, pureza, concentracion, potencia e

inocuidad, requeridas para su uso.

3.12 Calidad. Cumplimiento de especificaciones establecidas para garantizar la aptitud

de uso.
3.13 Calificacion. Evaluacion de las caracteristicas de los elementos del proceso.

3.14 Calibracion. Conjunto de operaciones que determinan, bajo condiciones

especificadas, la relacion entre los valores indicados por un instrumento o
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sistema de medicién, o los valores representados por una medicion material y

los valores conocidos correspondientes a un patrén de referencia.

3.15 Concentracion. Cantidad del farmaco presente en el medicamento expresada

como peso/peso, peso/volumen o unidad de dosis/volumen.

3.16 Contaminacién. Presencia de entidades fisicas, quimicas o biologicas

indeseables.

3.17 Contaminacion cruzada. Presencia de entidades fisicas, quimicas o bioldgicas

indeseables, procedentes de otros procesos de fabricacion.

3.18 Retencion temporal. Los productos, materias primas o materiales de
acondicionamiento se retienen temporalmente, con el fin de verificar si se
encuentran dentro de las especificaciones de calidad establecidas y la

regulacion correspondiente.

3.19 Documento maestro. Documento autorizado que contiene la informacion para
controlar las operaciones, proceso y actividades relacionadas con la fabricacion

de un producto.

3.20 Envase primario. Es aquel que contiene un farmaco o preparado farmacéutico y

que esta en contacto directo con él.
3.21 Envase secundario. Envase dentro del cual se coloca el envase primario.

3.22 Especificacion. Descripcion de un material, sustancia o producto, que incluye los
parametros de calidad, sus limites de aceptacion y la referencia de los métodos

a utilizar para su determinacion.

3.23 Etiqueta. Cualquier marbete, rotulo, marca o imagen grafica escrita, impresa,
estarcida, marcada, marcada en relieve o en hueco grabado, adherido o
precintado en cualquier material susceptible a contener el medicamento

incluyendo el envase mismo, en caracteres legibles e indelebles.

3.24 Expediente legal. Conjunto de documentos que demuestran que el medicamento

esta registrado y cumple con las normas vigentes de la Secretaria de Salud.
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3.25 Expediente maestro. Conjunto de documentos que proporcionan la informacion

necesaria para la fabricacion de un medicamento.

3.26 Fabricacién. Operaciones involucradas en la produccion de un medicamento

desde la recepcion de materiales hasta su liberacidn como producto terminado.

3.27 Farmaco. Sustancia natural o sintética que tenga alguna actividad farmacoldgica y
que se identifique por sus propiedades fisicas, quimicas o acciones biologicas,
que no se presenten en forma farmacéutica y que reuna condiciones para ser

empleada como medicamento o ingrediente de un medicamento.

3.28 Inactivacion. Accion de transformar la actividad quimica/biolégica de los residuos

medicamentosos inutilizandolos para su uso farmacéutico.

3.29 Lote. Cantidad de un farmaco o medicamento, que se produce en un ciclo de

fabricacion y cuya caracteristica esencial es su homogeneidad.

3.30 Materia prima. Sustancia de cualquier origen que se use para la elaboracion de
medicamentos

o farmacos.

3.31 Medicamento. Toda sustancia o mezcla de sustancias de origen natural o sintético
que tenga efecto terapéutico, preventivo o rehabilitatorio, que se presente en
forma farmacéutica y se identifique como tal por su actividad farmacologica,

caracteristicas fisicas, quimicas y biologicas.
3.32 Numero de lote. Combinacion alfanumeérica que identifica especificamente un lote.

3.33 Orden de produccién. Copia de la formula maestra de produccion a la cual se le
asigna un numero de lote y se utiliza como guia y registro de las operaciones

para la produccién de un lote de medicamento.

3.34 Orden de acondicionamiento. Copia de la formula maestra de acondicionamiento
a la cual se le asigna un numero de lote y se utiliza como guia y registro de las

operaciones para el acondicionamiento de un lote de medicamento.

3.35 Particulas viables. Cualquier particula que bajo condiciones ambientales

apropiadas puede reproducirse.
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3.36 Principio activo. Ver farmaco.

3.37 Procedimiento normalizado de operacion. Documento que contiene las
instrucciones necesarias para llevar a cabo de manera reproducible una

operacion.
3.38 Producto. Es el resultado de un proceso especifico.

3.39 Producto a granel. Producto que ha cubierto todas las etapas del proceso de
produccion y que sera sometido a etapas posteriores de acondicionamiento

antes de convertirse en producto terminado.

3.40 Producto intermedio. Material parcialmente procesado que sera sometido a

etapas posteriores de produccion antes de convertirse en producto a granel.
3.41 Producto terminado. Medicamento en su presentacion final.

3.42 Pureza. Grado en el cual las materias primas, los productos intermedios y a

granel, estan exentos de materiales extranos.

3.43 Rastreabilidad. Capacidad de reconstruir la historia, localizacion de un elemento o

de una actividad, por medio de registros de identificacion.

3.44 Rendimiento final. Cantidad de producto terminado obtenido al final del proceso

de fabricacion.

3.45 Rendimiento teérico. Cantidad de producto que sera obtenida a través de un

proceso.

3.46 Sistemas criticos. Son aquellos que tienen impacto directo en los procesos y/o

productos.

3.47 Surtido. Entrega de materias primas, producto intermedio, producto a granel y/o

materiales.
3.48 Retiro de producto farmacéutico. Accidon de recoger un producto del mercado.

3.49 Validacion. Es la evidencia documentada que demuestra que a través de un
proceso especifico se obtiene un producto que cumple consistentemente con

las especificaciones y los atributos de calidad establecidos.
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4. Simbolos y abreviaturas

Cuando en esta Norma se haga referencia a las siguientes abreviaturas, se entendera:
BPF buenas practicas de fabricacion.

DGIS Direccion General de Insumos para la Salud.

FEUM Farmacopea de los Estados Unidos Mexicanos.

LNSP Laboratorio Nacional de Salud Publica.

NOM Norma Oficial Mexicana.

LGS Ley General de Salud.

OMS Organizacién Mundial de la Salud.

PNO Procedimiento Normalizado de Operacion.

SEMARNAP Secretaria de Medio Ambiente, Recursos Naturales y Pesca.
SSA Secretaria de Salud.

UFC Unidades Formadoras de Colonias.

7. Documentacion legal y técnica

7.1 Aspectos generales.

7.1.1 Todos los documentos deben ser escritos en espanol, impresos en un medio que
asegure su legibilidad, empleando vocabulario sencillo, indicando el tipo,
naturaleza, proposito o] uso del documento.

La organizacién de su contenido sera tal que permita su facil comprension.

7.1.2 Los documentos deben ser emitidos a través de un método de reproduccién que

evite cualquier posibilidad de error durante la transcripcion.
7.1.3 La documentacion se debe archivar en forma tal que sea de facil y rapido acceso.

7.1.4 Todos los documentos maestros deben incluir: titulo, tipo de documento,
paginacion, fecha de emision, nombre, firma y posicién dentro de la empresa de

las personas que elaboraron, revisaron y autorizaron el documento.
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7.1.5 Los originales de los documentos maestros que presenten modificaciones, se
retendran durante

5 anos, después de su cancelacion o sustitucion.

7.1.6 Debe existir un sistema que permita la revision, distribucion y cualquier
modificacion o cancelacion de un documento maestro. Dicho sistema debe
incluir las instrucciones detalladas, el personal involucrado y definir las
responsabilidades para asegurar la distribucién de los documentos actualizados

y el retiro de los obsoletos.

7.1.7 Los documentos destinados al registro de datos durante el proceso deben ser

disefiados con suficiente espacio para los datos que habran de registrarse.

7.1.8 La conservacion de los registros de produccion, acondicionamiento, control y
distribucion de
los lotes elaborados, debe ser de un ano después de la fecha de caducidad del

producto.

7.2 El establecimiento debe contar como minimo con los siguientes documentos

legales:
7.2.1 Licencia sanitaria o aviso de funcionamiento expedido por la SSA, segun el caso.
7.2.2 Constancia de aviso del responsable sanitario.
7.2.3 Registro en el padron ante la SECOFI.

7.2.4 Organigrama del establecimiento, indicando los puestos clave y las personas que

los ocupan.
7.2.5 Edicion vigente de la FEUM, asi como los suplementos correspondientes.
7.2.6 Relacion de medicamentos registrados.

7.2.7 Expediente legal de cada producto, el cual debe estar conformado por los

siguientes documentos como minimo:

7.2.7.1 Original del oficio de otorgamiento de registro emitido por la SSA.
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7.2.7.2 Original de oficios de aprobacion o rechazo a modificaciones que haya tenido el

producto, emitidos por la SSA.

7.2.7.3 Proyectos de marbete para envases primarios, secundarios y etiquetas,
autorizados por el departamento técnico de la SSA, para todas las

presentaciones expresadas en el oficio de registro.
7.2.7.4 Cualquier otro oficio emitido por la SSA, con relacion al producto.
7.2.8 Libro de control de estupefacientes y psicotropicos, en su caso.

7.3 El establecimiento debe contar, como minimo, con los siguientes documentos

técnicos:

7.3.1 Planos actualizados del establecimiento, entre los cuales se deben incluir los de

los sistemas criticos.
7.3.2 Relacion del equipo de produccion.
7.3.3 Relacion de equipos e instrumentos analiticos.

7.3.4 El expediente maestro de cada producto, el cual debe estar conformado por los

siguientes documentos:
7.3.4.1 Informacion sometida para la obtencion del registro.

7.3.4.2 Informacion sometida para la solicitud de modificaciones a las condiciones

originales del registro del producto.
7.3.4.3 Férmula cualitativa-cuantitativa.
7.3.5 Orden maestra de produccién para cada tamano de lote, la cual debe incluir:
7.3.5.1 Nombre del producto, forma farmacéutica y concentracion.

7.3.5.2 Relacién completa de los componentes que intervienen en la elaboracion del
medicamento, aparezcan o no en el producto terminado, incluyendo clave,

nombre y cantidad.

7.3.5.3 Instrucciones completas para la elaboracién del producto, detallando equipo

principal, parametros criticos y precauciones a seguir.
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7.3.5.4 Indicacién de los rendimientos maximos y minimos, tanto en etapas intermedias,

como al final del proceso.

7.3.6 Orden maestra de acondicionamiento para cada presentacion, y de acuerdo con el

equipo de acondicionamiento, la cual debe contener la siguiente informacion:
7.3.6.1 Nombre del producto, forma farmacéutica y concentracion.

7.3.6.2 Relacién completa de los materiales para el acondicionamiento, incluyendo

clave, nombre y cantidad.
7.3.6.3 Instrucciones detalladas para el proceso de acondicionamiento.
7.3.7 Especificaciones del producto.
7.3.8 Método analitico para el producto.

7.3.9 Especificaciones de materias primas, o referencia de las mismas utilizadas en el

establecimiento.

7.3.10 Descripcion de la presentacion o presentaciones del producto y el tipo de envase

primario y secundario.
7.3.11 Especificaciones para material de acondicionamiento.

7.3.12 PNO para limpieza y operacién de los equipos utilizados en la fabricacion de los

productos.
7.3.13 PNO'’s para la limpieza de las areas de fabricacion.

7.3.14 PNO’s para las operaciones relacionadas con los sistemas criticos del

establecimiento.

7.4. Se debe contar con el expediente de cada lote elaborado, el cual debe contener

como minimo con:

7.41 Orden de produccidon de cada lote elaborado, mediante la cual pueda
comprobarse que el producto fue fabricado e inspeccionado de acuerdo con los

procedimientos y las instrucciones descritas en el expediente maestro.
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7.4.2 Orden de acondicionamiento, mediante la cual pueda comprobarse que el
producto fue revisado, identificado y acondicionado de acuerdo con lo

establecido en los procedimientos e instrucciones del expediente maestro.
7.4.3 Reportes analiticos del producto en sus distintas etapas.

7.5 Se debe contar con los registros de los resultados analiticos de materias primas,
material de acondicionamiento y producto terminado, asi como la
documentacién que avale los resultados del laboratorio de control conforme a

los requerimientos de las buenas practicas de laboratorio.

7.6 Se debe contar con los registros de distribucién que contengan, como minimo, la

siguiente informacion para cada lote de producto distribuido:
7.6.1 Nombre del producto.
7.6.2 Presentacion.
7.6.3 Numero de lote.
7.6.4 |dentificacion del cliente o receptor.
7.6.5 Cantidad enviada.
7.6.6 Fecha de envio y recibo.

7.7 Deben existir registros de quejas, que contengan toda la informacién relacionada

con:
7.7.1 El motivo.

7.7.2 La revision de las muestras y datos de la misma.

7.7.3 Los resultados de las investigaciones realizadas para cada una.

7.7.4 La determinacion de las acciones correctivas y medidas adoptadas, asi como el

seguimiento respectivo, sobre la implementacion de las mismas.
7.7.5 La determinacion de la responsabilidad.

7.8 Deben existir registros de devoluciones, que contengan la siguiente informacion

como minimo para cada una:
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7.8.1 Nombre del producto y presentacion.

7.8.2 Cantidad devuelta.

7.8.3 Nombre y localizacion de quien devuelve.

7.8.4 Causa y dictamen técnico de la devolucion.

7.8.5 Destino del producto y autorizaciones correspondientes.
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Generalidades sobre 1a OCDE

La Organizacion de Cooperacion y Desarrollo Econémicos (OCDE) es una
organizacion intergubernamental en la que representantes de 29 paises industrializados de
América de Norte, Europa y el Pacifico, asi como de la Comisién Europea, se retinen para
coordinar y armonizar sus politicas, debatir asuntos de interés comun y colaborar para
hacer frente a los problemas internacionales. La mayor parte de la labor de la OCDE
corre a cargo de mas de 200 comités especializados y grupos auxiliares compuestos por
delegados de los paises Miembros. También asisten a los seminarios de la OCDE y a
otras reuniones observadores de varios paises que gozan de caracter especial en el seno
de esta Organizacion, asi como observadores de otras organizaciones internacionales
interesadas. La Secretaria de la OCDE, con sede en Paris (Francia), esta organizada en
direcciones y divisiones que prestan sus servicios a estos comités y a los grupos

auxiliares.

Las tareas de la OCDE relativas a la seguridad de las sustancias quimicas se
llevan a cabo en el marco de la Divisién de Higiene y Seguridad del Medio Ambiente.
Esta Divisidn publica sus documentos en seis series : Pruebas y evaluacion ;

Principios de Buenas practicas de laboratorio y verificacion del respeto de estos
Principios ; Pesticidas ; Gestion de los Riesgos ; Accidentes quimicos ; y
Armonizacion de la vigilancia reglamentaria en biotecnologia. Los documentos
publicados en estas series se pueden obtener gratuitamente mediante simple demanda.
Para mas amplias informaciones relativas al Programa acerca de la higiene y la seguridad
del medio ambiente y sus publicaciones, ponemos a la disposicidon de los interesados el

sitio WWW (World Wide Web) de la OCDE (véase pagina siguiente).

La presente publicacion fue elaborada en el marco del Programa

interorganizaciones para la gestion racional de los productos quimicos (IOMC).
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El Programa interorganizaciones para la gestion racional de los productos quimicos
(IOMC) fue elaborada en 1995 por el PNUE, la OIT, la FAO, la OMS, la ONUDI y la
OCDE (Organizaciones Participantes), a raiz de las recomendaciones de la
Conferencia de las Naciones Unidas para el Medio Ambiente y el desarrollo celebrada
en 1992, con objeto de reforzar la cooperacion e incrementar la coordinacion
internacional en el aspecto de la seguridad quimica. En 1997, 1a UNITAR se ha
adherido a la IOMC y ha sido asi la séptima Organizacion Participante. El objetivo
de la IOMC consiste en promover la coordinacion de las politicas y de las actividades
perseguidas, conjunta o separadamente, por las Organizaciones Participantes, con la
intencion de lograr una sana gestion de los productos quimicos para la salud y el

medio ambiente.

La presente publicacion esta disponible gratuitamente en forma
electronica.

Para procurarse el texto completo o aquel de otras publicaciones
del Programa para la higiene y la seguridad del medio ambiente,
sirvanse consultar el sitio WWW de la OCDE
(http://www.oecd.org/ehs/).

o entrar en contacto con la:

Direccion del Medio Ambiente de la OCDE,

Division de higiene y de seguridad del medio ambiente
2, rue André-Pascal
75775 Paris Cedex 16
Francia
Fax :(33-1) 452416 75

E-mail : ehscont@oecd.org
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PREFACIO

La legislacion aplicable al control de los productos se funda, en los paises Miembros de la
OCDE, en un enfoque resuelto de prevencion de riesgos por los cuales se tienen en cuenta las
pruebas y la evaluacion de los productos quimicos con objeto de determinar sus peligros
potenciales. Una de las nociones basicas de esta legislacion reside en que las evaluaciones de los
productos quimicos deben estar respaldadas por los datos de pruebas de seguridad de una calidad,
de un rigor y de una reproductibilidad suficientes. Los Principios de Buenas practicas de
laboratorio (BPL) se han elaborado para promover la calidad y la validez de los datos de pruebas
que sirven para establecer la seguridad de los productos quimicos. Se trata aqui de un concepto de
gestion que abarca la totalidad del proceso de organizacidn asi como las condiciones en las cuales
los estudios de laboratorio se planifican, se aplican, se verifican, se registran y se informan. Estos
principios se deberan respetar por las instalaciones de pruebas que llevan a cabo estudios
destinados a su presentacion a las autoridades nacionales que tienen por objeto la evaluacion de
los productos quimicos y otros usos relativos a la proteccion humana y del medio ambiente.

La calidad de los datos es un problema que tiene una importante dimension internacional.
si las autoridades normativas de un pais pueden poner su confianza en los datos procedentes de
otro pais, y la duplicacion, o sea la repeticion, tanto de las pruebas, como de los gastos incurridos,
se podra evitar a los gobiernos asi como a los industriales. Por otra parte, los principios de BPL
comunes facilitan el intercambio de informaciones e impiden la aparicién de obstaculos no
arancelarios para los intercambios, al mismo tiempo que contribuyen para la proteccion de la
salud y del medio ambiente.

Los Principios de buenas practicas de laboratorio de la OCDE se han elaborado en primer
lugar, por un grupo de expertos en BPL, constituido en 1978 en el marco de un Programa especial
acerca del control de los productos quimicos. La normativa de los BPL para los estudios de
laboratorio no clinicos, publicada en 1976 por la "Food and Drug Administration"
(Administracién para la Alimentacion y los Medicamentos) de los Estados Unidos de América ha
servido de fundamento para los trabajos del grupo de expertos, pais que proporciond las bases de
trabajo y formado también por expertos de los paises y de las organizaciones siguientes :
Australia, Austria, Bélgica, Canadd, Dinamarca, Estados Unidos de América, Francia, Grecia,

Holanda, Italia, Japon, Nueva Zelandia, Republica Federal de Alemania, Suecia, Suiza, Reino
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Unido, Comisién de las Comunidades europeas, Organizacion mundial de la salud y
Organizacién internacional de normalizacion (ISO).

La aplicacién de estos Principios de BPL fue oficialmente recomendada a los paises
Miembros por el Consejo de la OCDE en 1981. Estos principios figuran en el Anexo II como
parte integrante de la Decision del Consejo acerca de la aceptacidon mutua de los datos para la
evaluacion de los productos quimicos, por la cual se estipula que los "datos procedentes de las
pruebas de los productos quimicos en un pais Miembro de la OCDE, en concordancia con los
lineamientos para las pruebas' y los Principios de la OCDE de buenas practicas de laboratorio
seran aceptados por los demés paises Miembros con fines de evaluacion y otras utilizaciones que
tengan por proposito la proteccion del hombre y del medio ambiente" [C(81)30(Final)].

Tras una quincena de afios de aplicacion, los paises Miembros han considerado que era
preciso examinar de nuevo y actualizar los Principios de buenas practicas de laboratorio para
tener en cuenta los progresos cientificos y técnicos obtenidos en el aspecto de las pruebas de
seguridad, asi como por el hecho de que las pruebas de seguridad se requieren actualmente en
muchos mas sectores que a finales de los afios 70. Por propuesta de la reunion conjunta del Grupo
de productos quimicos y del Comité de gestion del programa especial acerca del control de
productos quimicos, otro Grupo de expertos fue constituido en 1995 para desarrollar una
propuesta de revision de los Principios de buenas practicas de laboratorio. Este Grupo de
expertos, que ha terminado sus trabajos en 1996, estaba encabezado por Alemania, asi como por
los expertos de Australia, Austria, Bélgica, Canadd, Corea, Dinamarca, Espana, Estados Unidos
de América, Finlandia, Francia Grecia, Holanda, Hungria, Italia, Japon, Noruega, Polonia,
Portugal, la Republica Checa, la Republica Eslovaca, Reino Unido, Suecia, Suiza, y de la
Organizacién internacional de normalizacion.

Los Principios de buenas practicas de laboratorio revisados de la OCDE, se han
examinado por los organos directores competentes de la Organizacion y, a continuacion,
adoptados por el Consejo el 26 de noviembre de 1997 [C(97)186/FINAL] que ha modificado
oficialmente el Anexo II de la Decision del Consejo de 1981. La presente publicacion que es la
primera en la serie OCDE que lleva por titulo :Principios de buenas practicas de laboratorio y

verificacion de su conformidad, contiene los Principios de BLP, tal como fueron revisados en

Lineamientos de la OCDE para las pruebas de productos quimicos, 1981 y series a continuacion.
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1997 y, en la segunda parte, las tres actas del Consejo relativas a la aceptacion mutua de los

datos.
Este documento anula y sustituye la
monografia medioambiental No. 45, que lleva por titulo “Principios
de
Buenas practicas de laboratorio”, publicada en 1992
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PRIMERA PARTE :

PRINCIPIOS DE LA OCDE SOBRE
LAS BUENAS PRACTICAS DE LABORATORIO®

(tras la revision de 1997)

SECCION I

INTRODUCCION
Prefacio

Tanto los poderes publicos como la industria consideran sumamente importante la
calidad de los estudios de seguridad no clinicos relativos a la salud y al medio ambiente
sobre las cuales se fundan las evaluaciones de los peligros. Por este motivo, los paises
Miembros de la OCDE ha determinado criterios relativos a la realizacion de estos
estudios.

Con el deseo de evitar que las diferencia existentes en las modalidades de
aplicacion puedan obstaculizar los intercambios internacionales de productos quimicos,
los paises Miembros de la OCDE vienen prosiguiendo una armonizacion internacional de
los procedimientos de pruebas y de buenas practicas de laboratorio. En 1979 y 1980, un
Grupo internacional de expertos, constituido en el marco del Programa especial acerca del

control de los productos quimicos, ha establecido los “Principios de buenas practicas de

* Los Principios de la OCDE sobre Buenas practicas de laboratorio se encuentran en el
Anexo II de la Decision relativa a la aceptacion mutua de datos para la evaluacion de
sustancias quimicas [C(81)30(Final)]. Véase la Segunda Parte del presente documento
para el texto de esa Decision del Consejo. La Decision del Consejo del 1981 fue
modificada en 1997, cuando el Anexo II fue reemplacado por los Principios revisados de
BPL [C(97)186/Final].
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laboratorio de la OCDE” (BPL), procediendo a la sintesis de los métodos de gestion, de
las practicas cientificas y de la experiencia de diversos organismos nacionales e
internacionales. Estos principios de BPL fueron adoptados por el Consejo de la OCDE en
1981, como anexo a la Decision del Consejo relativa a la aceptacion mutua de los datos
para la evaluacion de los productos quimicos [C(81)30(Final)].

En 1995 y 1996, fue constituido un nuevo Grupo de expertos para revisar y
actualizar estos Principios. El presente documento se deriva del consenso a que llego este
grupo y sustituye los Principios inicialmente adoptados en 1981.

Los presentes Principios relativos a las buenas practicas de laboratorio tienen por
objeto promover la obtencion de los datos de pruebas de calidad. Una calidad comparable
de los datos de pruebas constituye el fundamento propio de la aceptacion mutua de estos
datos por los diversos paises. Si cada pais puede confiar sin reservas en los datos de
pruebas obtenidos en los demads paises, resultard posible evitar una repeticion de las
pruebas y, por consiguiente, ahorrar tiempo y recursos. La aplicacidén de estos principios
deberia contribuir a impedir la creacion de obstaculos técnicos para los intercambios y

mejorar mas aun la proteccion de la salud humana y del medio ambiente.
1. Campo de aplicacion

Los presentes Principios relativos a las buenas practicas de laboratorio se deberan
aplicar a las pruebas de seguridad no clinicas practicadas en los elementos contenidos en
los productos farmacéuticos, los pesticidas, los cosméticos, los medicamentos
veterinarios, los aditivos para la alimentacion humana y animal y, asimismo, de los
productos quimicos industriales. Estos elementos, sometidos a las pruebas pertinentes,
estan constituidos frecuentemente por productos quimicos de sintesis, pero pueden tener
un origen natural o bioldgico y, en ciertas circunstancias constituir organismos vivientes.
Las pruebas efectuadas mediante estos elementos tienen por proposito conseguir datos
acerca de sus propiedades y/o su inocuidad desde el punto de vista de la salud humana y/o

del medio ambiente.
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Los estudios de seguridad no clinicos referentes a la salud y al medio ambiente
cubiertos por los Principios de buenas practicas de laboratorio, incluyen las
investigaciones efectuadas en laboratorio, en invernadero o sobre el terreno.

Salvo excepciones expresamente formuladas en la legislacion nacional, los
presentes Principios de buenas practicas de laboratorio tienen aplicacion para todos los
estudios de seguridad no clinicos relativos a la salud y al medio ambiente que se requieren
por la normativa para fines de homologacion o de autorizacion de productos
farmacéuticos, pestidas, aditivos para la alimentacion humana y animal, cosméticos,
medicamentos veterinarios y productos andlogos, asi como con destino a la normativa de

productos quimicos industriales.
2. Terminologia
2.1 Buenas practicas de laboratorio

1. Las buenas practicas de laboratorio (BPL) constituyen un sistema de
garantia de calidad relativo al modo de organizacion de los estudios de
seguridad no clinicos referentes a la salud y al medio ambiente y,
asimismo, acerca de las condiciones en que estos estudios se planifican, se

ejecutan, se controlan, se registran, se archivan y se difunden.
2.2 Términos relativos a la organizacion de una instalacion de pruebas

1. La instalacion de pruebas incluye las personas, locales y equipos
necesarios para la ejecucion de un estudio de seguridad no clinico relativo
a la salud y al medio ambiente. Para los estudios efectuados en
emplazamientos multiples, o sea, llevados a cabo en varias plantas, la
instalacion de pruebas incluye el emplazamiento en que se encuentra el
Director del estudio y todos los demas emplazamientos de pruebas, que se
pueden considerar individual o colectivamente como otras tantas

instalaciones de pruebas.
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. La planta de pruebas incluye el o los emplazamientos en los cuales se

realizan una o mas fases de un estudio determinado.

. La direccion de la instalacion de pruebas incluye la o las personas que
gozan de autoridad y que tienen la responsabilidad oficial de Ia
organizaciéon y del funcionamiento de la instalacion de pruebas, de
conformidad con los presentes Principios de buenas practicas de

laboratorio.

. La direccion de la planta de pruebas incluye la o las personas (de haber
sido nombradas previamente) encargada de garantizar que la o las fases del
estudio de las cuales son responsables, se desarrollan de conformidad con

los presentes Principios de buenas practicas de laboratorio.

. El patrocinador es la persona moral que ordena, patrocina o somete un

estudio de seguridad no clinico referente a la salud y al medio ambiente.

. El Director del estudio es la persona responsable de la direccion general
del estudio de seguridad no clinico, referente a la salud y al medio

ambiente.

. El Responsable principal de las pruebas es la persona que, en el caso de un
estudio en emplazamientos multiples, ejerce, en nombre del Director del
estudio, las responsabilidades perfectamente definidas para las fases del
estudio que le son delegadas. El Director del estudio no puede delegar al o
a los Responsables principales de las pruebas su responsabilidad de la
direccidn general del estudio, ya que se trata fundamentalmente de aprobar
el plan de estudio, con todas sus enmiendas, y el informe final, y velar por
el respeto de todos los Principios pertinentes de buenas practicas de

laboratorio.
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8. El programa de aseguramiento de la calidad corresponde a un sistema
preciso, que integra la totalidad del personal correspondiente y que es
independiente de la direccion del estudio y, asimismo, que tiene por
proposito precisar a la direccion de la instalacion de pruebas, la seguridad
de que los presentes Principios de buenas practicas de laboratorio han sido

correctamente respetados.

9. Los procedimientos normalizados de operacion, corresponden a los
métodos y procedimientos respaldados por documentos que describen la
forma de ejecutar las pruebas o trabajos, y cuyo detalle no figura

normalmente en el plan de estudio o en los lineamientos para las pruebas.

10.El esquema director constituye una compilacion de las informaciones
destinadas a ayudar para la evaluacion de la carga de trabajo y el

seguimiento de los estudios realizados en una instalacion de pruebas.

2.3 Términos relativos al estudio de seguridad no clinico referente a la salud y al

medio ambiente

1. Un estudio de seguridad no clinico referente a la salud y al medio
ambiente, denominado sencillamente “estudio” en todo cuanto sigue,
consiste en una experiencia o un conjunto de experiencias durante el
transcurso de las cuales se ha examinado un elemento de pruebas, en
laboratorio o en el medio ambiente, con objeto de obtener, acerca de sus
propiedades y/o acerca de su seguridad, los datos destinados a ser

sometidos a las autoridades normativas competentes.

2. Un estudio a corto plazo, constituye un estudio de corta duracidn ejecutado

con ayuda de técnicas corrientes, ampliamente utilizadas.
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3. El plan del estudio, constituye un documento que define los objetivos del
estudio y los dispositivos experimentales necesarios para su desarrollo, y

ello con cualquier enmienda si asi procede.

4. Una enmienda introducida en el plan del estudio, constituye una
modificacion integrada deliberadamente en este plan después de la fecha

del inicio del estudio.

5. Una desviacion del plan del estudio constituye una diferencia no
deliberada introducida en este plan, acaecida después de la fecha del inicio

del estudio.

6. El sistema de pruebas designa la totalidad del sistema biologico, quimico o

fisico, o bien, cualquier combinacidn de éstos, que se utiliza en un estudio.

7. Los datos originales representan el conjunto de los informes y de los
documentos originales de la instalacién de pruebas, o de las copias que
guarden conformidad con dichos documentos, y que se derivan de las
observaciones y de los trabajos originales llevados a cabo en el marco de
un estudio. Los datos originales pueden también incluir por ejemplo,
fotografias, copias en microfilm o en microficha, datos sobre soporte
informatico, registros de observaciones en casete, registros automaticos de
datos o cualquier otro medio de conservacion de los datos, que se considere
capaz de garantizar un almacenamiento de las informaciones con la mayor
seguridad para cierta duracion, asi como se indica en la seccién 10 que

figura a continuacion.

8. Una muestra designa cualquier material procedente de un sistema de

pruebas para examen, andlisis o0 conservacion.

9. La fecha de inicio de las experiencias corresponde a la fecha en la cual se

han obtenido los primeros datos particulares relativos al estudio.
114



10. La fecha de finalizacion de las experiencias corresponde a la ultima fecha

en que se han obtenido los ultimos datos procedentes del estudio.

11.La fecha de inicio del estudio corresponde a la fecha en que el Director del

estudio firma el plan del estudio.

12.La fecha de finalizacion del estudio corresponde a la fecha en la cual el

Director del estudio ha firmado el informe final.
2.4 Términos relativos al elemento de pruebas

1. Un elemento de pruebas corresponde a un articulo que es objeto de un

estudio.

2. Un elemento de referencia (“elemento de control”) representa cualquier
articulo utilizado con objeto de obtener una base de comparacion con el

elemento de pruebas.

3. Un lote, representa una cantidad determinada de un elemento de pruebas o
de referencia producida durante el transcurso de un ciclo perfectamente
definido de fabricacion, con objeto de que presente normalmente un

caracter uniforme y que debe de ser designado como tal.

4. Un vector representa cualquier agente que sirve como elemento de
transporte utilizado para mezclar, dispersar o solubilizar el elemento de
pruebas o de referencia con objeto de facilitar su administracion o su

aplicacion al sistema de pruebas.
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1.

SECCION II

PRINCIPIOS DE BUENAS PRACTICAS DE LABORATORIO

Organizacion y personal de la instalacion de pruebas

1.1 Responsabilidades de la direccion de la instalacion de pruebas

l.

La direccion de cualquier instalacion de pruebas debera velar por el

respeto de los presentes Principios relativos a las buenas practicas

de laboratorio.

Como minimo, debera:

a)

b)

d)

verificar la existencia de una declaracion que designe la o las
personas que ejercen, en una instalacion de pruebas, las
responsabilidades de gestion tal como figuran definidas en los

presentes Principios de buenas practicas de laboratorio;

verificar si existe un numero suficiente de personas calificadas,
asi como las instalaciones, equipos y materiales adecuados, se
encuentran disponibles para que el estudio se desarrolle a su

debido tiempo y de forma satisfactoria;

actuar de modo que se lleve un dossier que contenga las
calificaciones, la capacitacion, la experiencia y la descripcion de

las tareas de todas las personas de nivel profesional y técnico;

actuar de modo que el personal comprenda claramente las tareas
que debe llevar a cabo y, cuando asi proceda, capacitarle para el

cumplimiento de estas tareas;
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e)

g)

h)

actuar de modo que los procedimientos normalizados de
operacion pertinentes y técnicamente valederos sean definidos y
seguidos, y aprobar cualquier procedimiento normalizado de

operacidén nuevo o revisado;

actuar de modo que exista un programa de aseguramiento de la
calidad dotado de un personal especificamente designado para
tal fin y verificar si la responsabilidad del aseguramiento de la
calidad se asume de conformidad con los presentes Principios de

buenas practicas de laboratorio;

verificar si, para cada estudio, una persona que posee las
calificaciones, la capacitacion y la experiencia requeridas sea
nombrada Director del estudio por la direccidén, antes de ser
iniciado el estudio. La sustitucion del director del estudio se
debera efectuar de conformidad con los procedimientos
establecidos y debera estar respaldada por los documentos

correspondientes;

verificar, en el caso de un estudio en emplazamientos multiples,
que se designe un Responsable principal de las pruebas que
posee la capacitacion, las calificaciones y la experiencia
requeridas y, st hubiere lugar, para la supervision de la o las
fases del estudio que les son delegadas. La sustitucion de un
Responsable principal de las pruebas se debera llevar a cabo de
conformidad con los procedimientos establecidos y debera estar

respaldada por los documentos correspondientes;
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J)

k)

D

p)

Q)

actuar de modo que el director del estudio apruebe el plan del

estudio con todo conocimiento de causa;

verificar si el Director del estudio ha puesto a la disposicion del
personal encargado del aseguramiento de la calidad el plan del

estudio debidamente aprobado;

actuar de modo que se mantenga un fichero cronoldgico de

todos los procedimientos normalizados de operacion;

comprobar si se ha designado una persona como responsable de

la gestion de los archivos;
actuar de modo que se mantenga un esquema rector;

actuar de modo que los suministros recibidos por la instalacion
de pruebas cumplan las condiciones necesarias por su utilizacién

en un estudio;

verificar, al tratarse de un estudio en emplazamientos multiples
si existe un sistema transparente de comunicacidon entre el
Director del estudio, el o los Responsables principales de las
pruebas, los responsables del o de los programas de

aseguramiento de la calidad y el personal del estudio;

verificar si los elementos de pruebas y los elementos de

referencia se han caracterizado correctamente;

instaurar procedimientos que garanticen que los sistemas
informaticos son convenientes para el objetivo que se trata de
alcanzar, y si son validados, utilizados y mantenidos de
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conformidad con los presentes Principios de buenas practicas de

laboratorio.

3. Cuando una o mdas fases de un estudio se desarrollan en un
emplazamiento de pruebas, la direccién de la planta (si se designa
una) asumira las responsabilidades anteriormente descritas, salvo

aquellas que figuran en los apartados 1.1.2. g), 1), j) y 0).
1.2 Responsabilidades del Director del estudio

1. El Director del estudio es el unico que tiene a su cargo el control del
estudio y asume la responsabilidad de la direccion general del

estudio y de la elaboracion del informe final.

2. El Director del estudio tiene a su cargo, fundamentalmente, las
responsabilidades siguientes, cuya lista no es limitativa. El Director

del estudio debera:

a) aprobar, por medio de un documento firmado y fechado, el plan

del estudio y cualquier enmienda que hubiese sido introducida;

b) actuar de modo que el personal encargado del aseguramiento de
la calidad disponga a su debido tiempo de una copia del plan del
estudio y de cualquier enmienda eventual y comunicar de forma
eficaz con el personal encargado del aseguramiento de la calidad

en funcion de las necesidades del desarrollo del estudio;

c) verificar si el personal que lleva a cabo el estudio dispone
normalmente de los planes de estudio, con sus enmiendas y los

procedimientos normalizados de operacion;
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d)

g)

h)

verificar si el plan del estudio, asi como el informe final en el
caso de un estudio en emplazamientos multiples, describe y
define debidamente el cometido de cada Responsable principal,
respecto a los ensayos y de cada emplazamiento o instalacion de

pruebas que interviene en el desarrollo del estudio;

velar por el respeto de los procedimientos descritos en el plan
del estudio, evaluar y repertoriar la incidencia de cualquier
desviacion del plan de calidad y la integridad del estudio y,
llegado el caso, tomar las medidas correctivas adecuadas. Hacer
constar las desviaciones con respecto a los procedimientos
normalizados de operacion durante el transcurso de la ejecucion

del estudio;

velar para que todos los datos originales obtenidos estén
perfectamente respaldados por medio de documentos y

debidamente registrados;

verificar si se han validado los sistemas informaticos utilizados

para el estudio;

firmar y fechar el informe final con objeto de indicar que acepta
la responsabilidad de la validez de los datos y precisar en qué
medida el estudio respeta los presentes Principios de buenas

practicas de laboratorio;

verificar si el plan del estudio, el informe final, los datos
originales y los documentos justificantes se han transferido a los

archivos una vez finalizado (incluida la conclusidn) el estudio;

120



1.3 Responsabilidades del Responsable principal de las pruebas

El Responsable principal de las pruebas debera comprobar si las fases

del estudio que le han sido delegadas se desarrollan de conformidad con

los Principios aplicables de buenas practicas de laboratorio.

1.4 Responsabilidades del personal del estudio

l.

La totalidad del personal que participa en la ejecucion del estudio
debera mantenerse correctamente informado de las partes de los
Principios de buenas practicas de laboratorio que tienen aplicacion

en su participacion en el estudio.

El personal del estudio tendrd acceso al plan del estudio y a los
procedimientos normalizados de operacion que se aplican a su
participacion en el estudio. Es de la incubencia de éste la
responsabilidad de respetar las instrucciones impartidas en dichos
documentos. Cualquier desviacion con respecto a estas instrucciones
debera estar debidamente respaldada por documentos y puesta en
conocimiento directamente el Director del estudio o, llegado el caso,

del o de los responsables principales de las pruebas.

Es de la incumbencia de la totalidad del personal del estudio
registrar los datos originales de forma rdpida y precisa, de
conformidad con los presentes Principios de buenas practicas de
laboratorio, y asimismo, asumir la responsabilidad de la calidad de

estos datos.

El personal del estudio debera tomar las precauciones de higiene
necesarias para reducir en todo lo posible el riesgo al cual se
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encuentra expuesto y para garantizar la integridad del estudio.
También debera poner en conocimiento de las personas competentes
cualquier estado de salud o de afeccion de que tiene conocimiento y
que puede ejercer una influencia sobre el estudio, con objeto de que
los miembros del personal interesados se puedan excluir de las
operaciones en que su intervencién podria ser perjudicial para el

estudio.

2. Programa de aseguramiento de calidad

2.1 Generalidades

1. La instalacion de pruebas debe aplicar un programa de
aseguramiento de calidad recurriendo para ello a todo documento
util, que permita verificar que los estudios se llevan a cabo de
conformidad con los presentes Principios de buenas practicas de

laboratorio.

2. El programa de aseguramiento de calidad se debera llevar a cabo por
una o mas personas nombradas por la direccion y directamente
responsables ante ella, que poseen la debida experiencia de los

meétodos de pruebas.

3. Estas personas no deberdn participar en la ejecucion del estudio

correspondiente al programa.

2.2 Responsabilidades del personal encargado del aseguramiento de

calidad

1. El personal encargado del aseguramiento de calidad es responsable

de las tareas siguientes, cuya lista no es limitativa:
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b)

conservar copias de todos los planes de estudio vy
procedimientos normalizados de operacion aprobados, que se
utilizan en la instalacion de pruebas y tener acceso a un ejemplo

actualizado del esquema rector;

Verificar que el plan del estudio contiene las informaciones
necesarias para el respeto de los presentes Principios de buenas
practicas de laboratorio. Esta verificacion se debera respaldar

por medio de los documentos correspondientes;

proceder a inspecciones para establecer si todos los estudios se
desarrollan de conformidad con los presentes Principios de
buenas practicas de laboratorio. También se debera establecer
por medio de inspecciones si los planes de estudio y los
procedimientos normalizados de operacion se encuentran a la
disposicion del personal del estudio y si han sido respetados

debidamente;

Estas inspecciones pueden corresponder a tres tipos, asi
como lo precisan los procedimientos normalizados de

operacion del programa de aseguramiento de calidad:
- Inspecciones relativas al estudio,
- Inspecciones relativas a la instalacion,
- Inspecciones relativas al procedimiento.

Se deberan conservar debidamente las actas relativas a estas

inspecciones;
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d) examinar los informes finales con objeto de confirmar que los
métodos, los procedimientos normalizados de operacion y las
observaciones se describen de forma fidedigna y en su totalidad,
y si los resultados consignados reflejan de forma exacta y

completa los datos originales de los estudios;

e) dar cuenta sin mayor demora, y por escrito, de cualquier
resultado de inspeccion, a la direccion y al Director del estudio,
asi como al o los Responsables principales de las pruebas y a las

direcciones respectivas, llegado el caso;

f) redactar y firmar una declaracion, que se deberd integrar en el
informe final, que precise la naturaleza de las inspecciones y las
fechas en que se han llevado a cabo, e inclusive la o las fases del
estudio sometidas a inspeccidn, asi como las fechas en que los
resultados de las inspecciones se han comunicado a la direccion
y al Director del estudio, asi como también al o los
Responsables principales de las pruebas, segiin convenga. Esta
declaracion servira asimismo para confirmar que el informe final

contiene la totalidad de los datos originales.

3. Instalaciones

3.1 Generalidades

1. La construccion, localizacion e instalacion de pruebas debe
corresponder en cuanto a sus dimensiones a los requerimientos del
estudio y permitir reducir en todo lo posible las perturbaciones que

puedan alterar la validez del estudio.
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2. EIl disefio de las instalaciones de pruebas debera proporcionar un

grado conveniente de separacion de las diversas actividades con

objeto de garantizar una ejecucion correcta de cada estudio.

3.2 Instalaciones relativas al sistema de pruebas

I.

La instalacion de pruebas debera disponer de un nimero suficiente
de salas o locales para obtener la separacion de los sistemas de
pruebas y de confinamiento de los proyectos que utilizan
substancias u organismos conocidos por ser biologicamente

peligrosos o que se sospecha que pueden serlo.

La instalacién de pruebas debera disponer de salas o de locales para
el diagnostico, el tratamiento y el control de las enfermedades, para
poder garantizar que los sistemas de pruebas no se encuentran

sometidos a un grado inaceptable de deterioro.

La instalacion de pruebas debera disponer de salas o areas de
almacenamiento de suficiente volumen para los suministros y para
los equipos. Las salas o areas de almacenamiento deberan estar
separadas de las salas o de los locales que reciben los sistemas de
pruebas y suficientemente protegidas contra infestaciones, la

contaminacion y/o el deterioro.

3.3 Instalaciones para la manipulacion de los elementos de pruebas y de

referencia

I.

Para impedir la contaminacion o las mezclas, se debera disponer de

salas o locales separados para la recepcion y almacenamiento de los
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elementos de pruebas y de referencia, asi como para la mezcla de los

elementos de pruebas con un vector.

2. La salas o areas de almacenamiento de los elementos de pruebas
deberan estar separadas de las salas o locales que contienen los
sistemas de pruebas. Las salas o areas de almacenamiento deberan
permitir el mantenimiento de la identidad, de la concentracion, de la
pureza y de la estabilidad y permitir un almacenamiento seguro de

las substancias peligrosas.
3.4 Locales de archivos

Se deberan tener en cuenta locales de archivos para el almacenamiento
y la consulta con toda seguridad de los planes de estudio, de los datos
originales, de los informes finales, de las muestras, de los elementos de
pruebas y de referencia y de especimenes. El concepto técnico y las
condiciones de archivado deberan proteger el contenido contra

cualquier deterioro indebido.
3.5 Evacuacion de los residuos

La manipulacién y evacuacion de los residuos se deberan llevar a cabo
con objeto de no poner en peligro la integridad de los estudios. Para ello
sera preciso disponer de instalaciones que permitan colectar, almacenar
y evacuar los residuos de forma adecuada, y asimismo, definir los

procedimientos de descontaminacion y de transporte.
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4.

5.

Aparatos, materiales y reactivos

l.

Los aparatos, y fundamentalmente los sistemas informaticos validados,
utilizados para la obtencidn, el almacenamiento y la consulta de los
datos y para la regulacion de los factores medioambientales que
intervienen en el estudio, deben ocupar un emplazamiento correcto, ser
de diseno adecuado para tal menester y disponer de una capacidad

suficiente.

Los aparatos utilizados en un estudio se deberdn inspectar, limpiar,
mantener y calibrar periodicamente, de conformidad con los
procedimientos normalizados de operacion. Se deberan conservar
registros de estas actividades. La calibracion debe poder, si hubiere
lugar, guardar conformidad con las normas de metrologia nacionales o

internacionales.

Los aparatos y materiales utilizados en un estudio no deberan nunca

interferir de forma perjudicial con los sistemas de pruebas.

Los productos quimicos, reactivos y soluciones deberan estar
etiquetados de forma adecuada y mencionar la naturaleza (con la
concentracion, llegado el caso), la fecha de caducidad y las
instrucciones particulares para su almacenamiento. Serd preciso
disponer de informaciones acerca del origen, la fecha de preparacion y
la estabilidad. La fecha de caducidad se podra prolongar con base a una

evaluacion o de un analisis respaldados por medio de documentos.

Sistemas de pruebas

5.1 Fisicos y quimicos
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I.

Los aparatos utilizados para la generacion de datos quimicos y
fisicos deberan estar localizados en un lugar adecuado y con un

disefio y capacidad adecuados.

La integridad de los sistemas de pruebas fisicos y quimicos debera

siempre ser debidamente verificada.

5.2 Biologicos

l.

Se deberan establecer y mantener condiciones adecuadas para el
almacenamiento, el alojamiento, la manipulacion y mantenimiento
de los sistemas de pruebas biologicas, con objeto de garantizar la

calidad de los datos.

Los sistemas de pruebas compuestos por animales y vegetales
recientemente recibidos deberdn permanecer aislados hasta el
momento en que se haya evaluado debidamente su estado de salud.
Si se observa cierto grado de mortalidad o de morbilidad que
parezca anormal, el lote considerado no deberd nunca ser utilizado
para los estudios y si hubiere lugar se debera destruir con el respeto
de las reglas humanitarias. al dar comienzo a la fase experimental de
un estudio, los sistemas de pruebas deberan estar exentos de
cualquier enfermedad o sintoma que pueda interferir con el objetivo
o el desarrollo del estudio. Los sujetos de pruebas que padezcan de
enfermedad o de heridas durante el transcurso de un estudio se
deberan aislar y cuidar debidamente, si fuese necesario, para
preservar la integridad del estudio. Cualquier diagnéstico y
tratamiento de cualquier enfermedad antes o durante un estudio
debera ser debidamente registrado.
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Sera preciso llevar registros en que se mencione el origen, la fecha
de entrada y el estado en el momento de la llegada de los sistemas

de ensayo.

Los sistemas de pruebas bioldgicos deberan siempre estar
aclimatados al medio ambiente de la prueba durante un periodo
suficiente antes de la primera administracion o aplicacién del

elemento de pruebas o de referencia.

Todas las informaciones necesarias para una identificacién correcta
de los sistemas de pruebas deberan figurar en su alojamiento o en su
recipiente. Cada sistema de pruebas que tenga que ser extraido de su
alojamiento o de su recipiente durante el desarrollo del estudio
debera llevar, siempre que asi sea posible, las marcas de

1dentificacion adecuadas.

Durante su utilizacion, los alojamientos o recipientes de los sistemas
de pruebas deberan ser limpiados y desinfectados con intervalos
adecuados. Cualquier materia que pueda entrar en contacto con un
sistema de pruebas no debera contener contaminantes con
concentraciones que puedan interferir con el estudio. La camada o
bancada de los animales debera ser cambiada acorde a los
imperativos de buenas practicas de cria de ganado. La utilizacion de

agentes contra los parasitos se debera detallar debidamente.

Los sistemas de pruebas utilizados en los estudios de campo se
deberan disponer con objeto de evitar que la dispersion de los
productos esparcidos y la utilizacion anterior de pesticidas no
lleguen a interferir con el estudio.
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6.

Elementos de pruebas y de referencia

6.1 Recepcion, manipulacion, muestreado y almacenamiento

I.

Se deberan llevar registros en que se mencionen las caracteristicas
de los elementos de pruebas y de referencia, la fecha de recepcion,
la fecha de caducidad y las cantidades recibidas y utilizadas para los

estudios.

Sera preciso definir los métodos de manipulacion, de muestreado y
de almacenamiento que permitan mantener la homogeneidad y la
estabilidad en la medida de lo posible y evitar la contaminacién o

mezcla.

Los recipientes de almacenamiento deberan llevar las informaciones
de identificacion y fecha, la fecha de caducidad y las instrucciones

particulares de almacenamiento que corresponden.

6.2 Caracterizacion

1.

Cualquier elemento de pruebas o de referencia se debera identificar
adecuadamente (cddigo, numero de matricula del Chemical
Abstracts Service [numero del CAS], denominacion, parametros
biologicos, por ejemplo).

Para cada estudio, se debera conocer la naturaleza exacta de los
elementos de pruebas de referencia y, fundamentalmente, el nimero
de lote, la pureza, la composicidén, las concentraciones u otras

caracteristicas que permitan definir cada lote de forma adecuada.

Cuando el patrocinador facilita el elemento de pruebas, deberd

existir un mecanismo, definido en cooperacidn por el patrocinador y
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la instalacion de pruebas, que permita verificar la identidad del

elemento de pruebas sometido a estudio.

Para todos los estudios, sera preciso conocer debidamente la
estabilidad de los elementos de pruebas y de referencia en las

condiciones de almacenamiento y de pruebas.

Si se administra o aplica en un vector el elemento de pruebas, serd
preciso determinar la homogeneidad, la concentracion y la
estabilidad del elemento de pruebas en este vector. Para los
elementos de pruebas utilizados en los estudios de campo (mezclas
en depositos, por ejemplo) estas informaciones se puedan obtener
por medio de experiencias de distinta indole, efectuadas en

laboratorio.

Una muestra de cada lote del elemento de pruebas se habra de
conservar para fines de andlisis para todos los estudios, salvo al

tratarse de los estudios a corto plazo.

7. Procedimientos normalizados de operacion

7.1

7.2

Una instalacion de pruebas deberd disponer de procedimientos

normalizados de operacion, escritos y aprobados por la direccion de

la instalacion, que garanticen la calidad e integridad de los datos

generados por dicha instalacion. Las revisiones de los procedimientos

normalizados de operacidon deberan ser aprobados por la direccion de

la instalacion de pruebas.

Cada seccidn o zona de distinta actividad de la instalacion de pruebas

debera tener acceso inmediato a los procedimientos normalizados de
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7.3

7.4

operacion que correspondan a los trabajos que en ella se efectuan.
Como complemento de los procedimientos normalizados de
operacion se podran utilizar libros de texto, métodos de anilisis,

articulos y manuales publicados.

Las desviaciones con respecto a los procedimientos normalizados de
operacion relativos al estudio deberdn ser respaldados por
documentos y reconocidos como aplicable por la direccion del
estudio, asi como por el o los Responsables principales de las

pruebas, llegado el caso.

Se debera disponer de procedimientos normalizados de operacion
para las categorias siguientes de actividades de la instalacién de
pruebas, cuya lista no es limitativa. Las tareas precisas mencionadas
en cada seccidn que figura a continuacidn se deberan considerar como

otros tantos ejemplos.
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Elementos de pruebas y de referencia

Recepcion, identificacion, etiquetado, manipulacion,

muestreado y almacenamiento.
Aparatos, materiales y reactivos
a) Aparatos
Utilizacion, mantenimiento, limpieza y calibracion
b) Sistemas informaticos

Validacion, operacion, mantenimiento, seguridad, control

de las modificaciones y salvaguardia
c) Materiales, reactivos y soluciones
Preparacion y etiquetado

Registro de los datos, preparacion de los informes,

almacenamiento y consulta de los datos

Codificacion de los estudios, colecta de los datos, preparacion
de los informes, sistemas de indexado, explotacién de los

datos, e inclusive, el empleo de sistemas informatizados.
Sistema de pruebas (cuando asi hubiere lugar)

a) Preparacion del local y condiciones ambientales para el

sistema de pruebas.
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b)

Procedimientos de recepcion, de transferencia, de
ubicacion correcta, de caracterizacidn, de identificaciéon y

mantenimiento del sistema de pruebas.

c) Preparacion del sistema de pruebas, observaciones y
examenes antes, durante y al termino del estudio.

d) Manipulaciéon de los individuos correspondientes al
sistema de pruebas moribundos o muertos durante el
transcurso del estudio.

e) Colecta, identificacién y manipulacion de las muestras, e
inclusive la autopsia y la histopatologia.

f) Colecta y disposicion de los sistemas de pruebas en
parcelas experimentales.

5. Mecanismos de aseguramiento de la calidad

Asignacion del personal encargado del aseguramiento de

calidad para la planificacion, el establecimiento de

cronogramas, la realizacion, la explicacion y la notificacion de

inspecciones.

8. Ejecucion del estudio

8.1 Plan del estudio

1. Para cada estudio, se debera establecer un plan por escrito antes del

inicio de los trabajos. El plan del estudio se debera aprobar por el

Director del estudio, siendo fechado y firmado por este, y su

conformidad con las buenas practicas de laboratorio (BPL) se
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debera verificar por parte del personal de aseguramiento de calidad
asi como se indica en la seccion 2.2.1.b anterior. Este plan debe
también llevar la aprobacion de la direccion de la instalacion de
pruebas y el patrocinador si la normativa o la legislacién del pais en

que se procede al estudio asi lo impone.

2. a) Las enmiendas introducidas en el plan del estudio se deberan
justificar y aprobar por parte del Director del estudio, quien las
fechara y firmard, y seguidamente seran conservadas

conjuntamente con el plan del estudio.

b) Las desviaciones del plan del estudio deben ser descritas,
explicadas, declaradas y fechadas a su debido tiempo por parte
del Director del estudio y por el o los Responsables principales
de las pruebas, y acto seguido, conservadas conjuntamente con

los datos originales del estudio.

3. Para los estudios a corto plazo, se podra utilizar un plan general de
estudio acompafiado de un complemento especifico del estudio

correspondiente.
8.2 Contenido del plan del estudio

El plan del estudio debera incluir las informaciones siguientes, cuya

lista no es limitativa :

1. Identificacion del estudio, del elemento de pruebas y del elemento

de referencia

a) Un titulo descriptivo ;
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b) Una presentacion en que se precise la naturaleza y el objeto del

estudio ;

c) La identificacion del elemento de pruebas por medio de un
codigo o por una denominacion (IUPAC, ntimero del CAS,

parametros biologicos, etc.) ;
d) El elemento de referencia a utilizar.

Informaciones relativas al patrocinador y a la instalacion de

pruebas
a) La denominacion y direccion del patrocinador ;

b) La denominacion y direccion de cualquier instalacion de pruebas

y de cualquier otro emplazamiento de pruebas interesados ;
c) La denominacién y direccion del Director del estudio ;

d) La denominacion y direccion del o de los Responsables
principales de las pruebas, y la o las fases del estudio delegadas
por el Director del estudio al o a los Responsables principales de

las pruebas.
Fechas

a) La fecha de aprobacion del plan del estudio que deberd llevar la
firma del Director del estudio. La fecha de la aprobacion del
plan del estudio por la firma de la direccidon de la instalacion de
pruebas y del patrocinador si la normativa o la legislacién del

pais en que se procede el estudio asi lo precisa.
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b) Las fechas propuestas para el inicio y la terminacion del estudio.
4. Meétodos de pruebas

La indicacion del Lineamiento de la OCDE para las pruebas u otro

lineamiento o método a utilizar.
5. Puntos particulares (cuando asi hubiere lugar)
a) La justificacion de la opcidn del sistema de pruebas ;

b) La caracterizacion del sistema de pruebas, es decir la especie, la
raza, la variedad, el origen, el nimero de individuos, la gama de

pesos, el sexo, la edad y demas informaciones pertinentes ;

c) El método de administracion y las razones a que obedece su

opcion ;

d) Las dosis y/o las concentraciones, asi como la frecuencia y la

duracion de la administracion o de la aplicacion

e) Informaciones detalladas acerca del concepto de la experiencia,
incluyendo una descripcion del desarrollo cronoldgico del
estudio, de todos los materiales, métodos y condiciones, de la
naturaleza y la frecuencia de los andlisis, de las mediciones, de
las observaciones y de los examenes que se trata de realizar, asi

como los métodos estadisticos que se utilicen (llegado el caso).
6. Registros e informes
Lista de los registros e informes que sera preciso conservar.
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8.3 Ejecucion del estudio

1. Se deberd atribuir a cada estudio una identificacion que le sea
propia. Todos los elementos relativos a un estudio determinado
deberan llevar esta identificacion. Las muestras del estudio se
deberan identificar con objeto de confirmar su origen. Esta
identificacién debera permitir el seguimiento, cuando asi hubiere

lugar, de la muestra y del estudio.

2. El estudio se deberda desarrollar de conformidad con el plan

decidido.

3. Todos los datos obtenidos durante la ejecucidén del estudio, se
deberan registrar de forma directa, rapida, precisa y legible por la
persona que obtiene los datos. Dichos registros deberdn ser firmados

o rubricados y fechados.

4. Cualquier modificacion de los datos originales se deberan consignar
con objeto de no ocultar la mencion precedente. Se deberdn indicar
las razones del cambio con la fecha, firma o ribrica de la persona

que ha procedido a dicho cambio.

5. Los datos obtenidos directamente en forma de entradas
informaticas, se deberdn identificar en el momento en que se
produce a la introduccion de los datos por la o las personas
responsables de esta operacion de entrada de datos directa. El
concepto del sistema informatico debera permitir en todos los casos
conservar la integridad de las verificaciones por el sistema de cuenta

atras con objeto de demostrar todas las modificaciones introducidas
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en los datos sin ocultar la mencion inicial. Deberda siempre ser
posible combinar todas las modificaciones introducidas en los datos
con las personas que han procedido a esta operacion mediante, por
ejemplo, las firmas electronicas en que se mencione la fecha y la
hora. También se deberdn mencionar los motivos a que obedecen

tales modificaciones.

9. Establecimiento del informe relativo a los resultados del

estudio

9.1 Generalidades

I.

Se deberad establecer un informe final para cada estudio. Para los
estudios a corto plazo, un informe final normalizado se podra
establecer estando acompafiado de un complemento particular al

estudio.

Los Responsables principales de las pruebas o los cientificos que

participan en el estudio deberdn firmar y fechar sus informes.

El director del estudio debera firmar y fechar el informe final con
objeto de precisar que asume asi la responsabilidad de la validez de
los datos. El grado de conformidad con los presentes Principios de

buenas practicas de laboratorio debera también ser indicado.

Las correcciones y complementos introducidos en un informe final
se deberan presentar en forma de enmiendas. En estas enmiendas se
debera precisar claramente la razon de las correcciones o
complementos y deberan estar firmadas y fechadas por el Director

del estudio.
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La conformacion del informe final para que éste guarde

conformidad con las condiciones reglamentarias impuestas por la

autoridad nacional o encargada de la homologacion, no constituye

en modo alguno una correccion, un complemento o una enmienda a

este informe final.

9.2 Contenido del informe final

El informe final debera incluir las informaciones siguientes, pero ello

sin que esto constituya una limitacién:

I.

Identificacion del estudio y de los elementos de pruebas y de

referencia

a)

b)

d)

Un titulo descriptivo;

La identificacion del elemento de pruebas por medio de un
codigo o por una denominaciéon (IUPAC, numero del CAS,

parametros biologicos, etc.);

La identificacion del elemento de referencia por una

denominacion;

La caracterizacion del elemento de pruebas, y fundamentalmente

su pureza, su estabilidad y su homogeneidad.

Informaciones relativas al patrocinador y a la instalacion de

pruebas

a)

El nombre y la direccion del patrocinador;
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5.

b) El nombre y la direccidon de cada instalacion y emplazamiento

de pruebas interesados;
c) Elnombre y la direccion del director del estudio;

d) El nombre y la direccidon del o de los Responsables principales
de las pruebas y las fases del estudio que le son delegadas,

llegado el caso;

e) El nombre y la direccion de los cientificos que han entregado

informes con destino al informe final.
Fechas
Las fechas de inicio y finalizacion de la experimentacion.
Declaracion

Una declaracién relativa al programa de aseguramiento de calidad,
en la cual se enumeren los tipos de inspecciones realizados y sus
fechas, e inclusive las fases inspectadas, asi como las fechas en que
se han comunicado los resultados de las inspecciones a la direccion
y al Director del estudio, asi como al o los responsables principales
de las pruebas, llegado el caso. Esta declaracidon servird, asimismo,
para confirmar que el informe final constituye el reflejo de los datos

originales.
Descripcion de los materiales y métodos de pruebas

a) Descripcion de los métodos y materiales utilizados;
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b) Indicacion del Lineamiento de la OCDE para las pruebas o de

cualquier otro lineamiento o método.
6. Resultados
a) Un resumen de los resultados;

b) Todas las informaciones y datos requeridos por el plan de

estudio;

c) Una presentacion de los resultados, incluyendo los calculos y las

determinaciones de intereses estadisticos;

d) Una evaluacion y un examen de los resultados y, si hubiere

lugar, de las conclusiones.
7. Almacenamiento

El lugar en que se deberan conservar el plan del estudio, las
muestras de los elementos de pruebas y de referencia, los

especimenes, los datos originales, asi como el informe final.

10. Almacenamiento y conservacion de los archivos y de

materiales

10.1 Se deberan conservar en los archivos durante el periodo

especificado por las autoridades competentes:

a) El plan del estudio, los datos originales, las muestras y
elementos de la pruebas de referencia, los especimenes y el

informe final de cada estudio;
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10.2

b) Los informes de todas las inspecciones llevadas a cabo de
conformidad con el programa de aseguramiento de calidad, asi

como los esquemas rectores;

c) Los registros de las calificaciones, de la capacitacion, de la

experiencia y las descripciones de las tareas del personal;

d) Las actas y los informes relativos al mantenimiento y a la

calibracion del equipo;

e) Los documentos relativos a la validacion de los sistemas

informaticos;

f) El dossier cronolégico de todos los procedimientos

normalizados de operacion;

g) De los informes de vigilancia del medio ambiente.

En caso de inexistencia de un periodo de conservacion requerido, la
eliminacion definitiva de cualquier material de estudio se debera
respaldar por medio de documentos. Cuando las muestras de los
elementos de pruebas y de referencia y de los especimenes se
eliminan antes de la expiracion del periodo de conservacion requerido
por cualquier motivo que fuere, esta eliminacion se debera justificar y
respaldar mediante documentos. Las muestras de los elementos de
pruebas y de referencia y de los especimenes unicamente se deberan
conservar durante el periodo de tiempo que la calidad de Ia

preparacion permite su evaluacion.

El material conservado en los archivos se deberd indexar con objeto

de facilitar el almacenamiento y su consulta metddicamente.
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10.3

10.4

Unicamente tendra acceso a los archivos el personal autorizado por la
direccidon. Cualquier entrada y salida del material archivado debera

ser correctamente consignada.

En caso de que una instalacion de pruebas o un depdsito de archivos
cese sus actividades y no tenga sucesor legal, los archivos deberan

entregados al o los patrocinadores del o de los estudios.
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ANEXO 3

INSTRUCTIVO DEL PROGRAMA

OBSERVACIONES GENERALES

Por ser un programa que utiliza la paqueteria de Excel se tienen las siguientes ventajas

al escribir.

Cuando se escriben datos iguales en la misma columna con solo escribir una sola letra
se identificara con la palabra completa y por este motivo con solo dar ENTER la palabra
quedara completada ahorrando tiempo en el uso del teclado.

Con la finalidad de eliminar los errores de tecleo las hojas fueron protegidas para
modificar solo las celdas que interesan: las celdas que estan protegidas no se pueden

modificar y aparece un mensaje indicando.

EL PRIMER PASO para ingresar al programa es colocando la clave de acceso e
indicando activacion de macros, esto abre el archivo y se presenta en cualquiera de sus
cuatro hojas (esto es en la pagina que se utilizo la ultima vez).

El programa consta de 4 hojas identificadas como: FORMATO, FOR. GUARD., P Y DR.

Como se aprecia en la Fig. 1

55

M 4 » M FORMATO / FOR GUARD. /P /DR /

Liska

Fig. 1 REPRESENTACION DE LAS CUATRO
HOJAS DE EXCEL EN EL PROGRAMA.
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La hoja identificada como FORMATO Sirve para ingresar los datos del resultado
obtenido del analisis.

La hoja identificada como FOR. GUARD. Sirve para buscar los certificados guardados.
La hoja identificada como P Sirve para ingresar los machotes.

La hoja identificada como DR Sirve como control del programa de los certificados

guardados.

Por lo anterior suele aparecer en la hoja de FORMATO.

Para el uso del programa se puede realizar por los siguientes motivos:

1. INGRESAR DATOS PARA LA FORMACION DE CERTIFICADOS

1.1.Se ingresa en la hoja marcada como “FORMATQO”, en esta hoja aparece un
recuadro blanco con la ayuda del teclado se deben poner los cuatro digitos
correspondientes a la clave de cada analista, y con el Mouse se da doble clic
sobre el recuadro en blanco, con la finalidad de indicar al programa la busqueda
y corroborar que es la clave correcta.
Al ingresar los digitos en el recuadro blanco estos aparecen en forma de
simbolos como &, estos son de proteccidon ya que las claves son personalizadas

y solo el analista debe estar enterado de la clave.

1.1.1. Si el ingreso fue el correcto la hoja se activara colocando en la aparte

interior el nombre del analista.

1.1.2. Si el ingreso no fue el correcto el programa cambia la hoja por la de
consulta de certificados. En caso de que esto sucediera se debe repetir el

proceso desde el punto 1.

1.2.Existe en la pagina de FORMATO un recuadro ubicado en el costado izquierdo

que contiene los nombres en orden alfabético de todos los machotes que se han
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ingresado, una vez identificado el nombre del producto seleccionar con el Mouse
el producto elegido, el machote aparecera en el formato. El nombre del producto
aparece con asterisco si corresponde al del producto en proceso, con dos
asteriscos se es el correspondiente a la gragea (sélidos) y no contiene asterisco

el certificado del producto terminado.

1.3.Llenar los datos faltantes los cuales son:
Numero de lote
Numero de analisis
Fechas (inicial, final y aprobacion)

Resultados

1.4.Existe un recuadro en la parte inferior derecha con la leyenda de GUARDADO
DE CERTIFICADO, cuando se termine de ingresar los datos es necesario
verificar por el analista que los datos estén correctos y no exista error de tecla,
posterior a esto se oprime el recuadro para que el programa pueda guardar los
certificados.
Si por algun motivo no se realizo este proceso el programa no guardara el
certificado hecho, dificultando la revisién posterior.
Si el analista lo prefiere puede mandar a imprimir los certificados en ese mismo
momento o bien posteriormente, para lo cual necesitara utilizar la hoja de Excel

marcada como FOR. GUARD. (El uso de esta hoja se explica mas adelante).

1.5.Para realizar mas certificados del mismo producto solo se cambian los datos
que aparecen en el punto 1.3.
En caso de realizar certificados de otros productos seguir el procedimiento desde

el punto 1.2.

1.6.Para el cierre del programa una vez que se a usado, se realizan cualquiera de

las dos opciones siguientes.
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A) Cuando el analista en turno termine con sus certificados y exista un segundo
analista en espera para realizar sus certificados solo se debe oprimir el recuadro
colocado en la parte superior derecha que tiene la leyenda de “Guardar
certificado®, Lo que permitira al segundo analista empezar el uso del programa
desde el punto 1.

B) Si no hay analista que requiera utilizarlo solo se cerrara el programa del mismo
modo que cuando se cierra un archivo de Excel.

La hoja de FORMATO puede contar con datos ubicados en el lugar de resultados
los cuales fueron los ultimos que se ingresaron y de igual forma aparece el
nombre del analista que estuvo trabajando antes de cerrar el programa, estos

datos son cambiados al utilizar de nueva cuenta el programa.

La informacion utilizada al finalizar queda guardada y es presentada una vez que

se vuelva a solicitar el programa de igual forma se modifica con los nuevos datos.

2. BUSQUEDA DE CERTIFICADOS GUARDADOS PARA IMPRIMIR

2.1.Se ingresa a la pagina con el nombre de FOR. GUARD, en esta pagina aparece

un formato con tres filtros, los cuales facilitan la busqueda, Fig. 2.

E _Ho|

\VARHON

L. Mancillas =

L | LADMAADATAADILAT

| 022184

Fig. 2 Se muestra el encabezado de la segunda hoja.
1. Nombre del producto.
2. Nombre del analista

3. Numero de lote.
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2.1.1. El primer filtro es para la busqueda de los productos; al accesar a este
cuadro aparece un listado de los productos en forma alfabética de los cuales

se elige el que esta buscando.

2.1.2. El segundo filtro es para indicar a los analista que se encuentran
registrados en el programa, estos aparecen en listados de la misma forma

que fueron dados de alta en el programa.

2.1.3. El tercer filtro es para elegir el numero de lote que se requiere, de igual
manera aparecen en una lista de acuerdo a la forma de ingreso que se

realizo por el analista.

2.2.Cada vez que se elige alguna opcidn en los tres diferentes filtros, el programa
realiza una busqueda que se puede visualizar en la computadora en forma de
cambios rapidos de hojas.
Los datos con los que se guardo el certificado aparecen en pantalla 'y se

pueden mandar a imprimir las veces que sean necesarias.

Es importante mencionar que en esta hoja no se pueden modificar ningun dato

por ser una hoja protegida

2.3.Para la visualizacion de otros lotes del mismo analista y del mismo producto solo
se recurre al filtro de numero de lote y se selecciona el deseado.
Si se necesita la busqueda de otro producto y/o analista es necesario repetir el

procedimiento desde el inciso 2.1.1

3. INGRESO DE MACHOTES

3.1.Se ingresa al programa colocando la clave de acceso e indicando desactivacion
de macros y se elige la pagina identificada como P. Esta hoja se encuentra

acomodada de la siguiente manera. Fig 3.
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A B C ] D ' | F
1 [#REF DETERMINACINES / ESPECFICACIONES

NOWBRE DEL PRODUCTO 1 1E i
1 AMOKICILINA CAPSLLAS 500MG G.C. DESCRIPCION | CAPSULABICOLOR CONTENIENDO POLYO BLANCO DE OLOR

Fig. 3 Hoja “P” donde se guardan los Machotes.

3.1.1. En las columnas se tiene los espacios para ingresar los datos
3.1.1.1. En la primera columna se colocan numeros consecutivos que sirven

para tener un control del numero de machotes ingresados.

3.1.1.2. En la segunda columna se coloca el nombre del producto, seguido
de las siglas S.S., G.I., G.C., G.A., MM, EXP PERU segun corresponda
(dichas siglas significan Sector Salud, Genérico Intercambiable,
Genérico Calle, Genérico Aurrera, Muestra Medica o Exportacion
Perud.), y de un asterisco para el certificado del producto en proceso,
dos asteriscos para la gragea y si es el machote del producto terminado

no se coloca asterisco.

3.1.1.3. Las siguientes 20 columnas estan reservadas para el ingreso de las
determinaciones y las especificaciones, identificadas con numeros y el
mismo numero seguido de la letra E respectivamente. Ejemplo 1 y 1E
etc., ver Fig. 3.
Si el espacio reservado no es el suficiente se puede abreviar el texto o
utilizar la siguiente celda correspondiente; de esta manera sera
necesario dejar una celda en blanco, para poder ingresar los datos

faltantes.

3.1.1.4. La columna identificada como AS esta reservada para colocar la
bibliografia (Fig. 4)
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3.1.1.5. Por ultimo la columna identificada como AT sirve para colocar las
letra PROCESO, TERMINADO O GRAGEADO segun corresponda.(ver
Fig. 4)

AS AT |

*ED. 2000 PAG 1082, ESPECIFICAZIONES INTERMAS TERRMINADD
"ED. 1994, PAG. 113-117, 125127, 163-165; SUPLEMENTO FEUMEB®ED. 1988 PAG.21545. TERMIMNADO

" ED. 1994, PAG. 113-117, 125127, 163-165; SUPLEMENTO FEUMEB®ED. 1988 PAG. 2155, GRAGEA
® ED. 2000 PAG 1078,1079; USP 24/NF 19 (20000PAG 131, ESPECIFICACIONES INTERMAS | TERMINADO
" ED. 2000 PAG 1073,1074, USP 24/MF 19 (20000FPAG 131, ESPECIFICACIONES INTERMAS  FROCESO

Fig.4 Columnas para la Bibliografia y observaciones.

3.1.2. En las filas que se reserva para el ingreso de datos de un producto

3.1.2.1. Las primeras dos filas estan reservadas para la identificacién de las
columnas.
A partir de la fila tercera se empiezan a colocar los datos de cada
machote, el guardado alfabético se realiza después por una persona

capacitada con la finalidad de no interferir en los ya guardados.

3.1.3. Cuando se tiene duda del lugar de los datos ingresados se puede acudir a
la hoja marcada como FORMATO y por medio del recuadro solicitar el
machote. Si al visualizar el machote aparece en las celdas vacias (aquellas
que no cuentan con ningun dato de especificacion y/o determinacion) el
numero cero, es necesario dejar en la celda un espacio colocado con la
barra espaciadora del teclado, con la finalidad de que el programa

reconozca que existe un caracter y elimine el cero.
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