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RESUMEN DOCUMENTAL

El presente trabajo de investigacion consistio en el desarrollo de una Propuesta de Implementacion
de Buenas Practicas de Manufactura en el Area de Produccion de Solidos de la Planta Piloto de
Tecnologia Farmacéutica de la Facultad de Ciencias Quimicas de la Universidad Central del
Ecuador.

La investigacion const6 de tres etapas; en la primera etapa se realiz6 la Evaluacion de la Situacion
Inicial del Area de Produccion de Sélidos de la Planta Piloto con ayuda, de la Guia de Verificacion

de BPM de la Organizacion Panamericana de la Salud.

Se procedi6 a evaluar al Personal, Instalaciones, Sistemas de Agua, Devoluciones, Documentacion,
Area de Muestreo, Central de Pesadas y Produccién; con el fin de determinar el nivel de

cumplimiento en cuanto a las Buenas Précticas de Manufactura.

En la segunda etapa, se analizaron cada una de las no conformidades y se mencioné las acciones
correctivas para superar dichas faltas y, en algunos casos, se analizaron los problemas que pueden

suscitar estas.

Posteriormente, en la Gltima etapa se elabor6 un Manual de BPM el cual consta de vision, misién,
politica y objetivos de calidad asi como también de Procedimientos Operativos Estandar los cuales
fueron adaptados en base a la realidad de dicho laboratorio

Descriptores:

TECNOLOGIA FARMACEUTICA, BUENAS PRACTICAS DE MANUFACTURA, FORMAS
FARMACEUTICAS SOLIDAS, PROCEDIMIENTO OPERATIVO ESTANDAR (POE).
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SUMMARY

The present work of investigation consisted on the development of a Proposal Implementation of
Good Manufacturing Practices in Production Area of Solid Pharmaceutical Technology Pilot Plant,
Faculty of Chemical Sciences of the Central University of Ecuador.

The investigation consisted of three stages; in the first stage, we carried out an assessment of the
situation initial of Production Area of Solid, according a the Guide of Verification of GMP of the

Pan American Health Organization Pan American Health Organization.
We proceeded to evaluate the Personal, Installations, Water Systems, Returns, Documentation,
Sampling Area, Weighing Central and Production, in order to determine the level of compliance in

terms of the Good Manufacturing Practices.

In the second stage, we analyzed each of the nonconformity and mentioned corrective actions to

overcome these shortcomings and, in some cases, analyzed the problems that may raise these.

Subsequently, in the last stage was developed a manual of GPM which consists of vision, mission,

policy and quality objectives, as well as standard operating procedures which were adapted based

on the reality of that laboratory.

Descriptors:

PHARMACEUTICAL TECHNOLOGY, GOOD MANUFACTURING PRACTICES, SOLID
DOSAGE FORMS, STANDARD OPERATING PROCEDURE (SOP).
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CAPITULO |

INTRODUCCION

1.1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La Planta Piloto de Tecnologia Farmacéutica de la Facultad de Ciencias Quimicas de la
Universidad Central del Ecuador es un laboratorio en el cual se elaboran formas farmacéuticas
solidas; ademas de ser un laboratorio docente donde se realizan practicas estudiantiles y brinda sus

servicios a terceros.

Actualmente el Area de Produccion de Sélidos de la Planta Piloto no cuenta con un proceso regido
a la Aplicacion de Buenas Practicas de Manufactura, el mismo que es de vital importancia ya que;
la calidad en la produccion de un medicamento estd relacionada, no solamente con las
caracteristicas intrinsecas del producto, sino que es importante el control de todas las actividades y
los procesos durante su produccién para asegurar que el producto mantenga la identidad, pureza,

concentracidn, potencia e inocuidad especificada.

Con el presente trabajo se pretende desarrollar una propuesta en la que consten los pardmetros que
se deberian tomar en cuenta para cumplir con los requisitos especificados en el Informe 32 de la
OMS: Anexo 1, previa una evaluacién de la situacion inicial y posteriormente la elaboracion de
Procedimientos Operativos Estandar (POE) de acuerdo a las no conformidades halladas en el Area
de Solidos de la Planta Piloto; y esta propuesta en un futuro ayudaré a las autoridades competentes
a tomar decisiones para remodelacion o construccion de un nuevo Laboratorio, cuya organizacién

se realice de una manera que cumpla con las Buenas Practicas de Manufactura.

1.2. FORMULACION DEL PROBLEMA O HIPOTESIS DE TRABAJO

La Propuesta de Implementacion de Buenas Practicas de Manufactura en el Area de Produccion de
Solidos de la Planta Piloto de Tecnologia Farmacéutica de la Facultad de Ciencias Quimicas de la
Universidad Central del Ecuador sirve como un documento guia para trabajar y garantizar la
calidad del producto bajo los requerimientos especificados en el Anexo 1 del Informe 32 de la
OMS.



1.3. OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

1.3.1. Objetivo General:

Elaborar una Propuesta de Implementacion de Buenas Practicas de Manufactura segun el
Anexo 1 del Informe 32 de la OMS, en el Area de Produccion de Sélidos de la Planta
Piloto de Tecnologia Farmacéutica de la Facultad de Ciencias Quimicas.

1.3.2. Objetivos Especificos:

v

Verificar las condiciones actuales del Area de Produccion de Sélidos de la Planta Piloto,
con la ayuda de una evaluacién preliminar basada en la Guia de Verificacion de Buenas

Préacticas de Manufactura de la Organizacién Panamericana de la Salud.

Identificar las no conformidades del Area de Produccion de Sélidos de la Planta Piloto, de

acuerdo a la inspeccion realizada.

Recomendar las acciones pertinentes para el adecuado cumplimiento de las Buenas

Practicas de Manufactura, por medio de la elaboracion de una Propuesta.

Disefiar Procedimientos Operativos Estandar (POE) de acuerdo a los puntos descritos en la
Propuesta, segun las acciones correctivas a ejecutarse en el Area de Produccion de Solidos

de la Planta Piloto.

1.4. IMPORTANCIA Y JUSTIFICACION DEL TRABAJO

Debido a que en la Planta Piloto de la Facultad de Ciencias Quimicas de la Universidad Central del

Ecuador se elaboran distintas formas farmacéuticas es necesario la Implementacion de Buenas

Précticas de Manufactura, con el fin de asegurar la calidad del producto, asi como también, con el

cumplimiento de las regulaciones sanitarias vigentes, que se plasman en el Anexo 1 del Informe 32

de la OMS:; ya que en varias oportunidades este laboratorio ha brindado sus servicios a diversos

clientes, los mismos que al conocer que este laboratorio cumple con las BPM sentiran seguridad al

utilizar sus instalaciones para producir medicamentos que se fabriquen bajo normas de calidad.

Con la implementacién de Buenas Practicas de Manufactura, la Planta Piloto podra competir con

industrias similares de una manera favorable y asi satisfacer la demanda comercial.



Por medio de la elaboracion de una Propuesta de Implementacion de Buenas Practicas de
Manufactura en el Area de Produccion de Sélidos de la Planta Piloto de Tecnologia Farmacéutica
se pretende familiarizar al estudiante con la documentacion relacionada con respecto a la BPM; asi
como, con los procedimientos que deberan seguir los mismos en una industria farmacéutica, y

como estas normas llevan a un aseguramiento total de la calidad.



CAPITULO 11

MARCO TEORICO

2.1. ANTECEDENTES

La Planta Piloto de Tecnologia Farmacéutica se encuentra ubicada en la ciudad de Quito, pertenece
a la Facultad de Ciencias Quimicas de la Universidad Central del Ecuador; es un laboratorio
docente en el que se desarrollan practicas con los estudiantes del séptimo, octavo y noveno

semestre de la carrera de Quimica Farmacéutica.

Se encuentra dividida en las siguientes areas: Direccidn, Archivo, Vestidores, Produccién: que
consta de area de solidos y liquidos, respectivamente, Area de pesada, Control de calidad; y

Bodega: materia prima y material de envase — empaque.

Con respecto a su estructura organica — funcional se encuentra conformada de la siguiente manera:
e Decano.
e Director de Carrera.
e Profesor de Tecnologia Farmacéutica.
e Ayudante de Céatedra.

e Estudiantes

La Planta Piloto presta sus servicios a terceros, especialmente en la elaboracién de formas
farmacéuticas solidas como comprimidos y capsulas; de aqui surge la importancia de realizar la
propuesta de implementacion de BPM en esta area; para asegurar la calidad del producto.

Es preciso indicar que la aplicacion de Buenas Practicas de Manufactura, generan no solo ventajas
en materia de salud; sino también en la reduccidn de costos, pues evitara pérdidas en la produccion

y, por otra parte, mejora el posicionamiento de los productos en el mercado.

2.2. HISTORIA DE LAS BUENAS PRACTICAS DE MANUFACTURA

Histéricamente las BPM surgen como una respuesta o reaccion ante hechos graves (algunas veces
fatales), relacionados con la falta de inocuidad, pureza y eficacia de alimentos y/o medicamentos.
Los primeros antecedentes de las BPM datan de 1906 en USA vy se relacionan con la aparicién del

libro "La Jungla" de Upton Sinclair. La novela describia en detalle las condiciones de trabajo



imperantes en la industria frigorifica de la ciudad de Chicago, y tuvo como consecuencia una
reduccién del 50 % en el consumo de carne. Se produjo también la muerte de varias personas que
recibieron suero antitetanico contaminado preparado en caballos, que provoco difteria en los
pacientes tratados.

La gran repercusion de estos hechos hizo que el presidente Roosevelt pidiera al Congreso la
sancion del Acta sobre Drogas y Alimentos, que en esencia trataba sobre la pureza de alimentos y
farmacos y la prevencion de las adulteraciones. Varios afios mas tarde, un farmacéutico de
Tennessee que trataba de encontrar un diluyente adecuado para la sulfanilamida (un precursor de
los antibidticos), utiliz6 dietilenglicol, substancia altamente toxica, que produjo la muerte de mas
de cien personas. Por ello es que en 1938 se promulga el Acta sobre Alimentos Drogas y
Cosméticos, donde se introduce el concepto de Inocuidad.

El dltimo episodio decisivo se produjo el 4 de Julio de 1962, cuando apareci6 la noticia de los
efectos producidos por la Talidomida (una droga eficaz, pero con terribles efectos secundarios en la
gestacion). Este hecho impulsé el surgimiento de la enmienda Kefauver-Harris y se creé la primera
guia de Buenas Practicas de Manufactura. Estas han tenido varias modificaciones y revisiones
posteriores hasta llegar a las actuales BPM para la Produccion, Envasado y Manipulacion de
Alimentos (CFR, cap. 21 seccion 110; 1991) o las BPM para Productos farmacéuticos y
dispositivos médicos. En 1969, la F.A.O. inici6 la publicacion de una serie de Normas
recomendadas (Series CAC/RS) que incluian los Principios Generales de Higiene de los Alimentos
que a partir de 1981 se transformaron en el Codex Alimentarius, publicado en su version completa
en 1989 para ser distribuido a través de la FAO y la OMS.

2.2.1. Historia de BPM en el Ecuador

El martes 19 de julio de 1994, en la Presidencia del Arg. Sixto A. Duran — Ballén C., se expide el
REGLAMENTO DE BUENAS PRACTICAS DE MANUFACTURA PARA LA INDUSTRIA
FARMACEUTICA (Registro Oficial No 486); argumentando que el articulo 96 del Codigo de la
Salud dispone que el Estado fomentara y promovera la salud individual y colectiva para lo cual se
requiere disponer de medicamentos de éptima calidad; por lo tanto es necesario que la Industria
Farmacéutica elabore medicamentos, sujetandose a normas de Buenas Practicas de Manufactura,
las que facilitaran el control y garantia de la calidad de los mismos; dando seguridad vy
confiabilidad para su uso, administracion, expendio y dispensacion al paciente y a los profesionales
de salud.

Este Reglamento estuvo vigente hasta el 10 de Enero de 2011, fecha en la cual se expide el
Reglamento Sustitutivo del Reglamento de Buenas Préacticas de Manufactura (BPM) para

Laboratorios Farmacéuticos; bajo la presidencia del Economista Rafael Correa Delgado; el



presente reglamento es de obligatorio cumplimiento para los laboratorios farmacéuticos instalados
en la Republica del Ecuador que fabriquen, almacenen y maquilen medicamentos, como producto
terminado, semielaborado o acondicionado, en empaque primario o secundario.
Este documento adopta oficialmente las Normas de Buenas Practicas de Manufactura de Productos
Farmacéuticos, Informe 32 de la Organizacion Mundial de la Salud OMS, Anexo 1, que forma
parte indisoluble del presente Reglamento, el cual sera de obligatorio cumplimiento por parte de los
laboratorios farmacéuticos.
Para el procedimiento de inspeccion de BPM, como documento referencial de trabajo, se adopta
oficialmente la Guia de Verificacion de Buenas Practicas de Manufactura de la Red Panamericana
de Armonizacion de la Regulacion Farmacéutica, (RED PARF) que establece criterios comunes y
contiene los principios importantes a considerar en la inspeccion de un laboratorio farmacéutico.
Las inspecciones de B.P.M. se realizaran con fines de:

e Obtener el Certificado de B.P.M. por primera vez;

e Renovar el Certificado de B.P.M.;

e Inspecciones de seguimiento o re-inspeccion;

e Ampliacion de areas especificas; v,

e Por denuncias.
Para el permiso de funcionamiento, los laboratorios farmaceéuticos nuevos deberan, con caracter
previo, someterse a inspeccién de BPM al igual que instalaciones nuevas o ampliacién de areas,

antes de iniciar la produccion. (Asamblea Nacional, 2011)

2.3. FUNDAMENTO TEORICO

2.3.1. INDUSTRIA FARMACEUTICA

2.3.1.1. Historia

La industria farmacéutica surgi6 a partir de una serie de actividades diversas relacionadas con la
obtencion de sustancias utilizadas en medicina.

A principios del siglo XIX, los boticarios, quimicos 6 los propietarios de herbolarios obtenian
partes secas de diversas plantas, recogidas localmente 6 en otros continentes. Estas Ultimas se
compraban a los especieros, que fundamentalmente importaban especias, pero como negocio
secundario también comerciaban con productos utilizados con fines medicinales, entre ellos el opio
de Persia 6 la ipecacuana y la corteza de quina de Sudamérica. Los productos quimicos sencillos y

los minerales se adquirian a comerciantes de aceites, gomas y encurtidos.
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Los boticarios y quimicos fabricaban diversos preparados con estas sustancias, como extractos,
tinturas, mezclas, lociones, pomadas 6 pildoras. Algunos profesionales confeccionaban mayor
cantidad de preparados de la que necesitaban para su propio uso y los vendian a granel (produccion
primaria) a sus colegas.

Algunas medicinas, como las preparadas a partir de la quina, de la belladona, de la digital, del
cornezuelo del centeno (Claviceps purpurea) 6 del opio (latex seco de la adormidera
Papaversomniferum), eran realmente tiles, pero su actividad presentaba variaciones considerables.
En 1820, el quimico francés Joseph Pelleterier preparo el alcaloide activo de la corteza de quina y
lo llam6 QUININA. Después de ese logro, aisld varios alcaloides mas, entre ellos la atropina
(obtenida de la belladona) 6 la estricnina (obtenida de la nuez vémica).

Su trabajo y el de otros investigadores hizo posible normalizar varias medicinas y extraer de forma
comercial sus principios activos. Una de las primeras empresas que extrajo alcaloides puros en
cantidades comerciales fue la farmacia de T.H. Smith Ltd. en Edimburgo, Escocia.

Pronto los detalles de las pruebas quimicas fueron difundidos en las farmacopeas, lo que oblig6 a
los fabricantes a establecer sus propios laboratorios.

Las compafiias farmacéuticas fueron creadas en diferentes paises por empresarios 6 profesionales,
en su mayoria antes de la Il Guerra Mundial. Allen &Hambury y Wellcome, de Londres, Merck, de
Darmstadt (Alemania) y las empresas estadounidenses Parke Davis, Warner Lambert vy
Smithkline& French fueron fundadas por farmacéuticos.

La farmacia de Edimburgo que produjo el cloroformo utilizado por James Young Simpson para
asistir en el parto a la reina Victoria también se convirtié en una importante empresa de suministro
de farmacos. Algunas compafiias surgieron a raiz de los comienzos de la industria quimica, como
por ejemplo Zeneca en el Reino Unido, Rhdne-Poulenc en Francia, Bayer y Hoechst en Alemania o
Ciba-Geigy y Hoffmann-La Roche en Suiza. La belga Janssen, la estadounidense Squibb y la

francesa Roussell fueron fundadas por profesionales de la medicina. (Jaramillo, 2005)

2.3.1.2. Ubicacion

En toda empresa y en algin momento de su existencia debe debatirse el tema de ubicacion de la
fabrica, en su totalidad o de algunas de sus dependencias.

Es probable que el lector con formacion en Ciencias Farmacéuticas piense que es improbable que
él tenga que intervenir en alguna forma en esa decision. Sin embargo, en la realidad es
perfectamente l6gico que de por si 0 como miembro del Comité, el profesional deba emitir su
opinion en algun aspecto.

Seria motivo de un largo texto reunir y desarrollar los numerosos aspectos que deben considerarse

en una decision de este tipo, pero merecen destacarse los siguientes por su trascendencia.



e Econdmicos

e Servicios

e Centros de aprovisionamiento

e Centros de distribucion y consumo

e Disponibilidad de mano de obra

2.3.1.2.1. Aspectos Econémicos

Todo proyecto debe proporcionar una rentabilidad basada justamente en el monto de la inversion.

Por lo tanto, el costo del terreno y de la construccién y las instalaciones es un item de importancia.

2.3.1.2.2. Servicio

Toda fabrica o laboratorio requiere por lo menos cuatro servicios primordiales: fuerza motriz, agua,
gas y canales adecuados para sus efluentes.

La generacion de fuerza motriz es en términos generales una operacion que no es recomendable
para fabricas de operacién liviana, que por lo comun requieren un suministro continuo a lo largo de
24 horas los 7 dias de la semana.

El agua es otro servicio indispensable que debe ser también fundamental en la decision.

El gas es un servicio importante aunque no imprescindible pues para el consumo normal actual es
posible en casi todas las ubicaciones colocar tanques de gas butano licuado, cuya reposicién puede
ser bastante espaciada y facil.

El Gltimo servicio que puede ser definitivo en la decisién de ubicacion es el acceso a un canal
apropiado para eliminar los efluentes liquidos. Una red cloacal es lo 6ptimo, pero en caso contrario
un rio o riachuelo industrial de desagiie es muy satisfactorio.

Se sobreentiende que en el disefio de la planta existen estaciones de tratamiento para que los
efluentes volcados a la cloaca o al rio industrial no sean causa de contaminacion ambiental y se

encuentren dentro de los requerimientos legales.

2.3.1.2.3. Centros de Aprovisionamiento

La industria farmacéutica se caracteriza por la variedad y nimero de elementos que utiliza:
principios activos, diluyentes, envases, elementos de expedicion, material de vidrio y laboratorio,

productos de limpieza para maquinas, envases, etc.



Todo ello conforma una evidente ventaja cuando la planta puede ubicarse cerca de los centros de

aprovisionamiento.

2.3.1.2.4. Centros de Distribucién y Consumo

Este es un aspecto exactamente igual al recién visto aunque se debe considerar como mas
importante, pues el anterior puede superarse con un planeamiento de alta eficacia, pero la distancia
a los centros de distribucién y consumo alarga el tiempo de entrega de los pedidos de los clientes y

ellos es, comercialmente hablando, una desventaja importante.

2.3.1.2.5. Disponibilidad de mano de obra

La mano de obra de un laboratorio farmacéutico abarca una amplia gama de especialidades:
cientificas, profesionales, técnicas, operarios calificados, operarios y personal no
calificado.(Helman, 1982)

2.3.1.3. Disefio

El area de una planta farmacéutica debe estar perfectamente acondicionada en el tamafio y
capacidad para satisfacer las necesidades de produccién.
Los edificios deben ser mantenidos de una manera limpia y ordenada para permitir que todas las
operaciones productivas y de mantenimiento puedan desarrollarse facilmente.
Basicamente una planta farmacéutica debe contener las siguientes areas:

e Areas de recepcion y entrega de materiales.

e Areas de cuarentena para materiales pendientes de muestreo y aprobacion para su uso.

e Areas de almacenamiento de materiales aprobados

e Area de dispensacion

e Area de manufactura

e Area de empaque

e Areas de mantenimiento de equipos.

e Areas de almacenamiento y despacho de productos terminados.

e Areas de almacenamiento para productos devueltos.

e Area de Control de Calidad.

e Area de Servicios Generales.



Adicionalmente y de acuerdo a las exigencias gubernamentales y el tamafio de la empresa se
requieren:

e Comedores

e Guarderia infantil

e Enfermeria

e Servicios Sociales
Una planta farmacéutica puede ser dividida en zonas con diferentes niveles de limpieza, una de las

clasificaciones mas utilizadas es la siguiente:

Grado de Limpieza 1: Vestuarios y area de descanso social.

Grado de Limpieza 2: Secciones de manufactura y empaque de productos no estériles solidos:
Comprimidos, capsulas, grageas, polvos, supositorios, évulos, area de dispensacion. Seccién de
manufactura de cremas, unguentos, liquidos.

Grado de Limpieza 3: Seccidon de manufactura y envase de soluciones estériles, preparaciones

oftalmicas, soluciones de pequefio y gran volumen, unguentos oftalmicos.

También es importante sefialar que cuando se fabrican formas farmacéuticas que contienen
productos penicilinicos (beta-lactdmicos), debe construirse un area exclusiva para la manufactura y

empague de estas formas. (Montalvo, 1990).

2.3.1.4. Normas BPM

2.3.1.4.1. Instalaciones. Generalidades

Las instalaciones deben estar ubicadas en un ambiente tal que, consideradas en conjunto con las
medidas destinadas a proteger las operaciones de fabricacion, ofrezcan el minimo riesgo de
contaminar materiales o productos.

Las instalaciones usadas para la fabricacién de productos farmacéuticos deben estar disefiadas y

construidas para facilitar el saneamiento adecuado.

2.3.1.4.2. Areas accesorias

Las areas destinadas a descanso y refrigerio deben estar separadas de las demas.
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Las instalaciones destinadas al cambio de ropa y su guarda, como también la limpieza y arreglo
personal, deben ser facilmente accesibles y adecuadas al nimero de usuarios. Los bafios no deben

comunicarse directamente con las &reas de produccién o almacenamiento.

2.3.1.4.3. Areas de almacenamiento

Las areas de almacenamiento deben poseer la capacidad suficiente para el almacenamiento
ordenado de materiales y productos de diversas categorias, es decir, materiales de partida y
envasado, materiales intermedios y a granel; productos acabados, en cuarentena, autorizados para
expedicion, devueltos, o retirados del mercado.

Las areas de almacenamiento deben disefiarse o adaptarse para asegurar las buenas condiciones de
almacenamiento. En particular, deben estar limpias y secas, y mantenidas a temperaturas
aceptables. En los casos en que se requieren condiciones de almacenamiento especiales
(determinada temperatura y humedad, por ejemplo), éstas deben establecerse, controlarse, y
vigilarse.

Los materiales sumamente activos, narcéticos, otros farmacos peligrosos, y las sustancias que
presentan riesgos especiales de uso indebido, incendio, o explosion deben almacenarse en lugares

seguros y bien protegidos.

2.3.1.4.4. Areas de pesaje

(Puede ser parte del area de almacenamiento o del &rea de produccion)
El pesaje de las materias primas y la estimacion de su rendimiento mediante esa operacion
generalmente se realiza en areas separadas destinadas al pesaje, con dispositivos especiales para

controlar el polvo, por ejemplo.

2.3.1.4.5. Area de produccion

La fabricacion de algunos otros productos, tales como algunos antibi6ticos, hormonas, sustancias
citotoxicas, productos farmacéuticos sumamente activos, y productos no farmacéuticos, no debe
efectuarse en las mismas instalaciones.

Asimismo, la fabricacion de venenos técnicos, tales como pesticidas y herbicidas, normalmente no
debe efectuarse en instalaciones empleadas en la fabricacién de productos farmacéuticos. En casos

excepcionales, puede <<en campafia>>, es decir, con intervalos de tiempo y limpieza adecuada
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entre una y otra produccion, en las mismas instalaciones, siempre que se tomen precauciones
especiales y se efectle las validaciones necesarias.

Es preferible que las instalaciones estén ubicadas de tal forma que la produccion pueda llevarse a
cabo un orden l6gico y concordante con la secuencia de las operaciones de produccion. Asimismo,

deben reunir las condiciones exigidas de limpieza.

2.3.1.4.6. Area de control de la calidad

Los laboratorios de control de calidad deben estar separados de las areas de produccion. A su vez,
las areas donde se emplean métodos de pruebas biolégicos, microbiolégicos o por radioisétopos,
deben estar separadas entre si.

Los laboratorios de control deben estar disefiados de conformidad con las operaciones que en ellos
se habran de efectuar. Se debe contar con espacio adecuado de almacenamiento para muestras,

patrones de referencia (si fuere necesario, con refrigeracion), y registros.(OMS, 1992).

2.3.2. FORMAS FARMACEUTICAS

2.3.2.1. Formas farmacéuticas sélidas. Clasificacion

2.3.2.1.1. Comprimidos

Son una forma farmacéutica sélida, obtenida por compactacion mecénica de una mezcla
pulverulenta o granulada, que contiene una dosis del principio activo y excipientes adecuados para
facilitar la compactacion.

Pueden presentarse en varias formas: cilindricos, cubicos, ovales, triangulares, etc.; igualmente
pueden tener diferentes pesos y tamafios dependiendo de la formulacién y cémo van a ser

administrados.
Clasificacion
De ingestion: son formas farmacéuticas solidas que contienen principios activos solos o

acompafados de excipientes, obtenidos por compresion y destinados a ser administrados por via
oral.(Cadena, 2008).
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Efervescentes: un método para disgregar el comprimido es formularlo con carbonatos y
bicarbonatos junto con éacidos (tartarico) y en presencia de agua se produce efervescencia que
provoca la disgregacion instantanea. Hay que evitar la humedad durante todo el proceso de

elaboracién y almacenamiento.

Bucales: destinados a disgregarse de forma lenta en la boca para ejercer una accion local,
fundamentalmente antiséptica y anestésica, o sistémica. Se utiliza la sacarosa como diluyente, y
para conseguir un aumento del tiempo de disgregacion, se usa goma ardbiga, tragacanto y

metilcelulosa.

Sublinguales: para medicamentos en los que se desea evitar el paso por el estomago, el efecto del

primer paso y se busca una accion rapida (nitratos organicos antianginosos). (Hernandez, 2010)

De Implantacion: son aplicados bajo la piel, para principios activos que pueden degradarse al ser
suministrados por via oral, o cuando tienen una lenta absorcion. Su fabricacion se realiza en areas

totalmente estériles. (Cadena, 2008).

2.3.2.1.2. Céapsulas

Son formas sélidas de administracién por via oral en las que una mezcla de principio activo y
excipientes de consistencia sélida, liquida o semisélida se incorpora en el interior de una envoltura
0 cubierta de gelatina, almidén o celulosa. Son formas farmacéuticas que responden a
presentaciones en dosis Unicas.

Las céapsulas presentan dos partes diferenciadas: la formulacion que contienen y la cubierta que la
rodea.

Se clasifican en:

Cépsulas de gelatina dura: utilizadas para administracién oral de medicamentos en polvo, en

granulado, en micro granulos o en comprimidos.
Cépsulas de gelatina blanda: empleados para la administracion de medicamentos por via oral,

por via rectal o vaginal o para preparaciones oftdlmicas, ademas de otros usos en cosmeética.
(Montalvo, 1990).
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2.3.2.1.3. Grageas

Son formas farmacéuticas solidas destinadas a administrarse por via oral y cuya superficie se
encuentra rodeada por una cubierta de naturaleza y espesor variables.

Desde el punto de vista de su composicion, estan constituidas por dos componentes: el ndcleo, que
suele ser un comprimido, aunque se puede recubrir cualquier forma farmacéutica, y la cubierta,
constituida por mezclas de diversas sustancias naturales o sintéticas. La cubierta puede ser
continua, homogénea y con adecuadas propiedades mecanicas.

En funcion de su composicion, las cubiertas se pueden clasificar en tres grupos:

Cubiertas gastrosolubles: que se disgregan en medio acido y liberan el principio activo en el

estomago.

Cubiertas gastrorresistentes: también llamadas entero-solubles o entéricas. Son cubiertas
destinadas a resistir la accion del jugo gastrico y que se disuelven y libera el principio activo en el

fluido intestinal.

Cubiertas de liberacién modificada: que se emplean para modificar la velocidad, el lugar o el

momento de liberacion del principio activo. (Hernandez, 2010).

2.3.2.1.4. Polvos

Dispersion homogénea de materiales sélidos, relativamente secos, mas o menos finamente
divididos e integrados por una o mas sustancias que pueden ser el principio activo y los
correspondientes excipientes.

El tamafio de las particulas de los polvos puede variar muy significativamente desde los polvos
muy finos como los usados en aerosoles hasta los polvos gruesos (granulados) como es el caso de
los polvos efervescentes, considerando que el rango del tamafio de las particulas puede variar entre
0,1 pum a 10000 um.(Montalvo, 1990).

Se los clasifica en:

Polvos Farmacéuticos Orales: los mas conocidos o de mayor uso son:

1. Polvos para suspensién: son formas farmacéuticas sélidas que se preparan con principios

activos inestables en medios acuosos.
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2. Polvos efervescentes: se los conoce como sales efervescentes; son el producto de una mezcla

de un acido débil con una base.

3. Sales de Rehidratacién Oral: mezcla de componentes solidos que para su administracion se
disuelven en agua y sirven para restituir la pérdida de electrolitos y fluidos gastricos y asi
mantener el equilibrio acido — base del organismo.

4. Polvos para solucion: son mezclas de polvos solubles o insolubles, que para su administracion
es necesario disolverlos en un vehiculo adecuado; dando como resultado liquidos transparentes
0 soluciones homogeéneas.

5. Polvos farmacéuticos topicos: son formas farmacéuticas sélidas en forma de polvos que se
destinan al tratamiento de heridas y afecciones a la piel. Para su dosificacion se aplican por
aspersion o espolvoreo simple, desde un frasco, una talquera o en forma de aerosol. (Cadena,
2008).

2.3.3. MANUAL

2.3.3.1. Definicién

A continuacion se dan algunas definiciones sobre lo que es un manual.

Segun DuhaltKraus Miguel A., un manual es:*“Un documento que contiene, en una forma ordenada
y sistemdtica, informacion y/o instrucciones sobre historia, organizacion, politica y procedimientos
de una empresa, que se consideran necesarios para la mejor ejecucion del trabajo”.

Para Terry G.R., un manual es: “Un registro inscrito de informacidn e instrucciones que conciernen
al empleado y pueden ser utilizados para orientar los esfuerzos de un empleado en una empresa”.
Continolo G. define al manual como: “Una expresion formal de todas las informaciones e
instrucciones necesarias para operar en un determinado sector; es una guia que permite encaminar
en la direccion adecuada los esfuerzos del personal operativo”.

Para nosotros, sin embargo, un manual es “un documento en el gque se encuentra de manera
sistematica, las instrucciones, bases o procedimientos para ejecutar una actividad.”

De acuerdo con las anteriores definiciones, un manual es un instrumento de control sobre la
actuacioén del personal, pero también es algo mas, ya que ofrece la posibilidad de dar una forma
mas definida a la estructura organizacional de la empresa, que de esta manera pierde su caracter

nebuloso y abstracto para convertirse en una serie de normas definidas. (Rodriguez, 2002).
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2.3.3.2. Clases de Manuales

Existen diversas clasificaciones de los manuales, a los que se designa con nombres diversos, pero

gue pueden resumirse de la siguiente manera:

Por su contenido:
e De historia de la empresa o institucion.
e De organizacion.
e De politicas.

e De procedimientos.

Por su funcién especifica o area de actividad:
e De personal.
e De ventas.
e De produccién o ingenieria.
e Generales.
2.3.3.2.1. Manual de historia de la empresa
Contiene la informacién con respecto a la historia de la compafiia, sus comienzos, crecimientos,
logros, administracion y posicion actuales.
2.3.3.2.2. Manual de organizacion
Resume el manejo de una empresa en forma general. Indican la estructura, las funciones y roles que
se cumplen en cada area y la relacion que existe entre ellos para el logro de sus objetivos.

2.3.3.2.3. Manual de politicas

Sin ser formalmente reglas en este manual se determinan y regulan la actuacion y direccion de una

empresa en particular.

16



2.3.3.2.4. Manual de procedimiento

También conocidos como manuales de operacién, de practicas, de instrucciéon sobre el trabajo,
estandar, de rutinas de trabajo, de tramites y métodos de trabajo.
Determina cada uno de los pasos que deben realizarse para emprender alguna actividad de manera

correcta.

2.3.3.2.5. Manual de personal

Trata sobre administracion de personal, puede elaborarse destinado a tres clases de usuarios:
e Para el personal en general.
e Para los supervisores.

e Para el personal de departamento o unidad de personal.

2.3.3.2.6. Manual de produccion o ingenieria

Se utilizan para coordinar el control de la produccion, fabricacion, inspeccion y personal de

ingenieria.

2.3.3.2.7. Manual general

Es usual que un manual no trate solo en un area de actividad exclusivamente, sino que aborde dos o
mas caracteristicas especificas. Puede darse el caso de que una empresa tenga un solo manual
general, que abarque todos los aspectos mencionados para los diferentes tipos de manuales. (Tapia,
2010).

2.3.3.3. Disefio o estructura de un manual

A continuacién se mencionan los elementos que se considera, deben integrar un manual de
procedimientos, por ser los mas relevantes para los objetivos que se persiguen con su elaboracion:

e Identificacion

o Indice

e Introduccion

e Obijetivo(s) del manual

e Desarrollo de los procedimientos
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2.3.3.3.1. Identificacion

Se refiere a la primera pagina o portada del manual, en ella deber&n aparecer y/o anotarse los datos
siguientes:

1. Logotipo de la dependencia.

2. Nombre de la dependencia.

3. Nombre o siglas de la unidad administrativa responsable de su elaboracién o actualizacion.

4. Titulo del Manual de Procedimientos.
5

Fecha de elaboracién o en su caso, de actualizacion.

2.3.3.3.2. indice

En este apartado se presentan de manera sintética y ordenada, los apartados principales que
constituyen el manual. A efecto de uniformar la presentacion de estos documentos, es importante
seguir el orden que se describe a continuacion.

e Introduccion

e Objetivo del manual

e Nombre de los procedimientos desarrollados
Cuando los procedimientos contenidos en el manual tengan reglas de operacion comunes, éstas
deberan incluirse inmediatamente después del objetivo del manual.
Debera incluirse el nombre de los formatos y el de sus instructivos de llenado para la

compaginacion.

2.3.3.3.3. Introduccion

Se refiere a la explicacién que se dirige al lector sobre el panorama general del contenido del
manual, de su utilidad y de los fines y propésitos que se pretenden cumplir a través de él.

Incluye informacion de como se usard, quién, como y cuando hara las revisiones y actualizaciones,
asi como la autorizacion del titular de la Dependencia.

Es recomendable que, al formular la introduccién, se emplee un vocabulario sencillo, a efecto de
facilitar su entendimiento; asimismo, que comprenda totalmente los rubros mencionados en el
parrafo anterior.

En sintesis, la introduccion debera:

e Sefalarse el objetivo del documento.

e Incluir informacion acerca del &mbito de aplicacién del documento.
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e Ser breve y de facil entendimiento.

2.3.3.3.4. Objetivo(s) del manual

El objetivo debera contener una explicacion del proposito que se pretende cumplir con el manual
de procedimientos; su elaboracion se ajustard a los lineamientos que se describen a continuacion.

e Especificar con claridad la finalidad que pretende el documento.

e Laredaccion sera clara, concreta y directa.

e La descripcion se iniciara con un verbo en infinitivo.

e Sedescribird en una extensién maxima de doce renglones.

e Se evitara el uso de adjetivos calificativos. Ejemplo: bueno, excelente, etc.

El objetivo debera ser lo mas concreto posible, y su redaccion clara y en parrafos breves; ademas,
la primera parte de su contenido debera expresar QUE SE HACE; vy la segunda, PARA QUE SE
HACE.

2.3.3.3.5. Procedimientos

Constituye la parte central o sustancial del Manual de Procedimientos, se integra por los siguientes
apartados:

e El nombre del procedimiento debe dar idea clara de su contenido.

e La descripcion del procedimiento debe redactarse en forma clara y sencilla.

e No se deben incluir dos procedimientos diferentes en uno.

a) Proposito del Procedimiento
Describe la finalidad o razén de ser de un procedimiento o bien que es lo que se persigue con su

implantacion.

b) Alcance
Se describe el &mbito de aplicacion de un procedimiento, es decir, a que areas involucra, puestos y

actividades, asi como a qué no aplica.

c) Referencias
Se enlista la documentacién de apoyo que utilizamos para elaborar el procedimiento: Manuales

internos, Normatividad, etc.
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d) Responsabilidades
Aqui se debe indicar quien es el responsable de la elaboracion, emision, control, vigilancia del

procedimiento; asi como también, quien es el responsable de la revision y aprobacion del mismo.

e) Definiciones
Son los términos de uso frecuente que se emplean con sentido especifico o restringido en

comparacion al conjunto de definiciones del diccionario.

f) Método de Trabajo

Dentro del método de trabajo se deberan tomar en cuenta los siguientes apartados:
I) Politicas y lineamientos.

I1) Descripcion de actividad

I11) Diagrama de flujo.

IV) Formatos e instructivos. (Chacén, 2004).

2.3.3.4. Utilidad del Manual

La importancia de los manuales radica en la serie de posibilidades que ofrecen, las cuales se citan a

continuacion:

e Son una fuente permanente de informacion sobre el trabajo a ejecutar.

e Ayudan a institucionalizar y establecer los objetivos, las politicas, los procedimientos, las
funciones, normas, etc.

e Evitan discusiones y malos entendidos de las operaciones.

e Aseguran la continuidad y coherencia de los procedimientos y normas a través del tiempo.

e Incrementan la coordinacién en la realizacion del trabajo.

e Permiten delegar en forma efectiva, ya que al existir instrucciones escritas, el seguimiento

del supervisor se puede circunscribir al control por excepcion. (Rodriguez, 2002).
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2.3.4. INSPECCION DE BPM

2.3.4.1. Objetivos de Inspeccion

Evaluar el cumplimiento por parte del fabricante de las Practicas Adecuadas de Fabricacion (PAF)
en todos los aspectos de produccion y del control de calidad; y proponer las medidas correctoras
necesarias para una gestion responsable.

2.3.4.2. Tipos de inspeccion

La naturaleza de la inspeccion varia segun el objetivo a saber:

2.3.4.2.1. Inspeccion habitual

Se trata de una inspeccion de todos los componentes pertinentes de las Practicas Adecuadas de

Fabricacion (PAF) y de las condiciones que deben cumplirse para la autorizacion del producto.

2.3.4.2.2. Inspeccidn concisa

Pueden ser objeto de una inspeccion concisa los fabricantes que tienen antecedentes de cumplir

uniformemente con las PAF, lo cual ha sido comprobado mediante inspecciones habituales.

2.3.4.2.3. Inspeccidn de seguimiento (reevaluacién o re inspeccion)

Las visitas de seguimiento se efectian con el fin de verificar los resultados de las acciones
correctivas. Normalmente se llevan a cabo de seis semanas a seis meses después de la inspeccién
inicial, dependiendo de la naturaleza de los defectos que deban ser corregidos y al trabajo que se ha

de efectuar.

2.3.4.2.4. Inspeccidn especial

Es posible que sea necesario realizar verificaciones aleatorias como consecuencia de quejas o
retiros de productos, motivadas por la sospecha de que los productos tienen defectos de produccion.

Las reacciones adversas causadas por algiin medicamento también pueden ser indicativas de que
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no todo anda bien. Dichas inspecciones tal vez se centren en un solo producto, en un grupo de
productos relacionados entre si, o bien en operaciones especificas tales como la mezcla de

sustancias, la esterilizacion o el etiquetado.

2.3.4.3. Informe de una inspeccion

2.3.4.3.1. Caracteristicas

Un informe debe tener las siguientes caracteristicas:
e Objetividad, es decir, que todas los resultados, observaciones y conclusiones estén
fundamentados.
e Concisidn, puesto que sdlo debe contener la informacién necesaria.
e Sobriedad, es decir, que se emplee el lenguaje profesional y la terminologia especifica con

un lenguaje denotativo no afectivo. (Sanchez, 2011)

2.3.4.3.2. Contenido

Se recomienda que los informes se dividan en cuatro partes: informacién general acerca de la
compafiia o fabrica, descripcion de la inspeccion, observaciones y conclusiones. Los anexos
pueden contener informacién complementaria (una lista de los productos fabricados, un

organigrama, el informe anual de la compafiia, fotografias, etc.).

2.3.4.3.3. Que identificar

Se debe identificar las conformidades y no conformidades de acuerdo a los puntos de inspeccidn
descritos en la Guia de Verificacion de BPM.

Un resumen de los puntos a identificar son:

a) Informacién general
e Breve informacién acerca de la compafiia (incluyendo el nombre y el domicilio), la
relacién con otros lugares y, en especial, toda informacién que sea Gtil para comprender las

operaciones de fabricacion.

e Actividades de fabricacion de sustancias farmacéuticas autorizadas por los servicios

nacionales de reglamentacion farmacéutica.
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Cualesquiera otras actividades de fabricacion que se efecttan en el lugar.

Tipo de productos fabricados en el lugar, incluyendo informacién sobre cualquier sustancia
toxica o nociva que se manipula en el lugar, mencionando la forma en que son fabricados

(en instalaciones especialmente destinadas a ello).

Breve descripcion del lugar (tamafio, ubicacion, ambiente inmediato que le rodea, y otras
actividades de produccion efectuadas en él).

NUmero de empleados involucrados en la produccion, control de la calidad,

almacenamiento y distribucion.

Empleo de asistencia cientifica, analitica u otro tipo de asistencia técnica proveniente de

fuera de la fabrica relacionada con la produccion y el analisis.

Breve descripcion del sistema de administracion de la calidad de la compafiia responsable

de la produccién.

b) Personal

Organigrama que indique los procedimientos relacionados con la garantia de calidad,

incluyendo la produccion y el control de la calidad.

Calificaciones, experiencia y responsabilidades del personal principal.

Procedimientos empleados para la capacitacion béasica y en el servicio y de como se

mantienen los registros.

Normas de salud exigidas para el personal involucrado en la produccion.

Normas de higiene personal, incluyendo las referentes a la vestimenta.

¢) Instalaciones y equipos

Instalaciones

Plano sencillo o descripcién de las areas de produccion, con indicacion de la escala

empleada. Naturaleza de la construccién y terminado de la misma.
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Sistemas de ventilacion. Deben incluirse méas detalles para las areas criticas que ofrecen
riesgos potenciales de contaminacion aérea (es conveniente incluir esquemas graficos de

los sistemas).

Areas destinadas a la manipulacion de materiales altamente toxicos, nocivos o

sensibilizantes.

Sistemas de agua (es conveniente adjuntar esquemas, graficos de los mismos), incluyendo

los de saneamiento.

Programas preventivos de mantenimiento previstos para las instalaciones y del sistema de

registro.

Equipos

Principales equipos empleados en los laboratorios de produccién y control.

Programas de mantenimiento preventivo previstos y el sistema de registro.

Sistemas de calificacién y calibracién, incluyendo el sistema de registro y los

procedimientos de comprobacién computarizados.

Saneamiento

Especificaciones y procedimientos escritos para la limpieza de las areas de produccion y

de los equipos.

d) Documentacion

Procedimientos para la preparacion, revision y distribucion de la documentacion necesaria

para la produccion.

Cualquier otra documentacion relacionada con la calidad del producto que no haya sido

mencionada en otra parte (por ejemplo, controles microbiolégicos del aire y agua).

e) Produccion

Operaciones de produccion incluyendo, si es posible, diagramas y cuadros del proceso de

produccion que especifiquen los pardmetros mas importantes.
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e  Procedimientos para la manipulacion de las materias primas, los materiales de envasado y
los productos a granel y terminados, incluyendo el muestreo, la cuarentena, la autorizacion

y el almacenamiento.
e  Procedimientos para la manipulacion de materiales y productos rechazados.
e Politica general con respecto al proceso de comprobacién.
f) Control de Calidad
e Sistema de control de calidad y de las actividades del departamento de control de calidad.

Procedimientos para la autorizacion de los productos acabados.

g) Fabricacion y Andlisis por contrato

e Forma de evaluar el cumplimiento de las PAF por parte del contratista.

h) Distribucién, quejas y retiro del producto

e  Procedimientos y sistemas de registro para la distribucion.

e  Procedimientos para el manejo de las quejas y retiro del producto del mercado.

i) Auto inspeccion
e  Sistema de auto inspeccién. (OMS, 1992).

2.3.4.4. Que evidencias alegar para corroborar el informe

Las evidencias con las que se corrobora el informe corresponden a: procedimientos, informes,
registros, reportes, certificados, protocolos, etc.; de acuerdo a los puntos de inspeccion descritos en
la Guia de Verificacién de BPM.

2.3.4.5. Frases tipicas de un buen informe

Las frases tipicas de un buen Informe de Inspeccién son:

e Se evidenci6 el cumplimiento de...
e Se ha demostrado la conformidad de...

e La organizacion ha demostrado la efectiva implementacion...
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e Através del proceso de auditoria se ha demostrado total conformidad de...

e El equipo auditor llega a la conclusion de...

2.4. DEFINICIONES CONCEPTUALES

Calidad: Conjunto de caracteristicas de un producto o servicio que le confiere la aptitud
necesaria para satisfacer e incluso superar las necesidades y expectativas del cliente o

usuario.(Fernandez, 2005).

Contaminacion cruzada: Contaminacién de materia prima, producto intermedio o producto
acabado, con otro material de partida o producto durante la produccidn.

Cuarentena: Estado de la materias primas o de envasado, o materiales intermedios, 0 productos a
granel o acabados, aislados por medios fisicos o por medios eficaces, mientras se espera una
decisién acerca de su autorizacion, rechazo, o reprocesamiento.

Especificaciones: Documento que describe detalladamente las condiciones que deben reunir los
productos o materiales usados u obtenidos durante la fabricacion. Las especificaciones sirven de
base para la evaluacion de la calidad.

Férmula maestra: Documento (o conjunto de documentos) que especifique las materias primas con
sus cantidades y materiales de envasado, y que incluya una descripcién de los procedimientos y
precauciones que deben tomarse para producir una cantidad especifica de un producto acabado,
como también las instrucciones para el procesado y el control durante el procesado.(OMS, 1992).

Inspeccion o auditoria: Actividad documentada, llevada a cabo de acuerdo con un
procedimiento escrito y un cuestionario para comprobar, por medio del examen de las
actividades y de la evaluacién de evidencias objetivas, que las partes aplicables del plan de
calidad predefinido han sido desarrolladas, documentadas y ejecutadas, de acuerdo con los

requisitos especificados en él. (Fernandez, 2005).

Garantia de calidad: Es el conjunto de medidas adoptadas con el fin de asegurar que los productos
farmacéuticos sean de calidad necesarias para el uso al que estan destinado.

Lote: Una cantidad definida de materia prima, material de envasado, o producto procesado en un
solo proceso 0 en una serie de procesos, de tal manera que puede esperarse que sea homogéneo. En
el caso de un proceso continuo de fabricacién, el lote debe corresponder a una fraccion definida de
la produccién, que se caracterice por la homogeneidad que se busca en el producto. A veces es
preciso dividir un lote en una serie de sub-lotes, que mas tarde se juntan de nuevo para formar un
lote final homogéneo.

Procedimiento operativo estandar (POE): Procedimiento escrito autorizado que contiene
instrucciones para realizar operaciones que no necesariamente son especificas para un producto
material determinado, sino de naturaleza mas general (por ejemplo; manejo, mantenimiento, y
limpieza de equipos; comprobacion; limpieza de instalaciones, y control ambiental; muestreo, e
inspeccidn). Algunos procedimientos de esta naturaleza pueden utilizarse como complemento de la
documentacion especifica para un producto, sea ésta una documentacion maestra o referente a la
produccion de lotes. (OMS, 1992).

Proceso: Conjunto de una serie de tareas o actividades relacionadas entre si que transforman

unos elementos de entrada o insumos en elementos de salida o resultados. (Fernandez, 2005).
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CAPITULO I

METODOLOGIA

3.1. Tipo de Investigacion

La investigacion realizada es una investigacion bibliogréafica, descriptiva y teorica; ya que se basa
en la elaboracion de una Propuesta de Implementacion de BPM en base de un manual, sin la

manipulacion de ninguna variable.

3.2. Técnicas e Instrumentos Analiticos

No se aplicé alguna técnica o instrumento analitico

3.3. Metodologia

El trabajo se realiz6 en tres etapas:

3.3.1. Primera etapa:

Inspeccion de la Situacion Inicial del Area de Produccion de Sélidos de la Planta

Piloto de Tecnologia Farmacéutica

La evaluacion inicial de la planta piloto se realizd con ayuda de la Guia de Verificacion de BPM,
tomandose en cuenta los siguientes puntos:

e Personal

e Instalaciones

e Sistemas de agua

e Devoluciones

e Recoleccion de Productos del Mercado

e Documentacion

e Area de muestreo

e Central de Pesadas

e Produccién
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3.3.2. Segunda etapa:

Anélisis y Resultados de las no conformidades y Propuesta para la Implementacion
de BPM.

De acuerdo a la informacion detallada obtenida en los registros de cada punto evaluado se
desarrollé la Propuesta de Implementacion de BPM, después del respectivo analisis de los
resultados obtenidos.

3.3.3. Tercera etapa:

Elaboracién de Manual de BPM, para su Implementacion en la Planta Piloto, de
acuerdo con los resultados de la inspeccion.

El Manual consta de POES, los mismos que se realizaron conforme a lo establecido en la
Propuesta de Implementacion de BPM, segln las acciones correctivas a ejecutarse en el Area de
Produccidn de Sélidos de la Planta Piloto.

Estos procedimientos y registros seran herramientas indispensables para la Planta Piloto con el fin

de tener bajo control el proceso productivo y consecuentemente la calidad de los productos.

Los Procedimientos a realizarse son:

Lo

Procedimiento de Higiene Personal

Procedimiento de Limpieza y Desinfeccién

Procedimiento de Control de Plagas

Procedimiento de Zonificacion - Clasificacion de las Areas
Procedimiento de Seleccion del Personal

Procedimiento de Capacitacién del Personal
Procedimiento de Ingreso y Salida del Personal a la Planta

Procedimiento de Calificacién de Proveedores

© o N o g~ D

Procedimientos de Produccion

e Control de Temperatura y Humedad Relativa

e Rotulacion / Etiquetado de Equipos, Cabinas y/o Areas de Produccion.
e Area de muestreo

¢ Flujo de materias primas, materiales y producto semiterminado

e Central de Pesaje.

e Record de Elaboracion

e Fabricacion de Formas Farmacéuticas Solidas
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e Empaque de Producto Terminado
e Liberacion de Procesos de Produccion
10. Procedimiento de Control de Procesos
11. Procedimiento de Almacenamiento de Producto Terminado.
12. Procedimiento de Devolucion de Productos.
13. Procedimiento de Retiro de Producto del Mercado.
14. Procedimiento de Operacion de Equipos.
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CAPITULO IV

ANALISIS E INTERPRETACION DERESULTADOS

4.1. Evaluacién de la Situacién Inicial

Una vez realizada la Evaluacion de la Situacion Inicial del Area de Produccion de Sélidos de la
Planta Piloto de Tecnologia Farmacéutica con ayuda de la Guia de Verificacion de BPM; se

encontraron las siguientes no conformidades en cada uno de los capitulos de la misma:

4.1.1. Personal

e No existen procedimientos operativos estandar (POE’s) relativos al personal, incluyendo

calificacion profesional y capacitacion.

e No se ha establecido un programa de capacitacién en BPM para nuevos empleados vy,
capacitacion continua para todo el personal incluyendo entrenamiento especifico en las

funciones que desempefaran.

e No hay instrucciones escritas y/o graficas visibles para la correcta colocacion de la

vestimenta en el vestuario y en las areas donde se requiere.

e No existe un procedimiento operativo estdndar (POE) de utilizacién de vestimenta para
otras personas gue entren en las zonas de produccion (servicio técnico/ mantenimiento,
personal de limpieza, inspectores de control de la calidad, inspectores de garantia de la

calidad, visitas).

4.1.2. Instalaciones
4.1.2.1. Condiciones generales
e Existen fuentes de contaminacion ambiental en el area circundante a la Planta Piloto, ya

que alrededor de la misma se encuentran ubicados laboratorios docentes en los cuales se

trabaja con productos quimicos, sin adoptarse medidas de resguardo.
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Los espacios libres y no productivos no se encuentran en condiciones de orden y
limpieza, y ademas los pasillos de circulacion no se encuentran libres de materiales en

transito.

Las vias de acceso no estan construidas de manera tal que el polvo no sea fuente de

contaminacion en el interior de la planta.

No existe proteccion contra la entrada de roedores, insectos, aves u otros animales; ya que
no se cuenta con un programa escrito de control de plagas ni un registro de su ejecucion;
asi como tampoco existe un Procedimiento Operativo Estandar (POE) para control de

plagas.

El flujo de personal y materiales es tal que no previene la contaminacion de los

productos.

No existen sistemas de ventilacion y/o aclimatacién establecidos para cada area

dependiendo de la operacién a realizar.

Las instalaciones eléctricas visibles no estan en buen estado de conservacion, ya que

algunas lamparas de luz blanca se encuentran qguemadas.

No se encuentran identificadas las tuberias de agua o electricidad, y los tomacorrientes

tampoco estan debidamente identificados.

No se cumple con las normas vigentes sobre control y prevencion de incendios acorde a la
legislacion nacional, ya que la Planta Piloto cuenta con dos extintores los cuales expiraron
en Junio 2010.

No existen, ni se cumplen procedimientos operativos normalizados de manejo,

clasificacién y tratamiento de residuos.
Las superficies de paredes, pisos y cielos rasos no son lisas razén por la cual no facilitan la

limpieza; y las uniones pared- pared, pared- piso y pared — cielo raso no son de tipo

sanitario, y tampoco se encuentran en condiciones de conservacion e higiene.
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e Las paredes en el Area de Liquidos presentan roturas, desportillados y grietas,

representando un riesgo.

4.1.2.2. Areas auxiliares

Los bafios y duchas, no estan separadas de las areas de produccién, ni tampoco se

encuentran en buen estado de limpieza, sanitizacion, orden y conservacion.

El vestidor y bafios no son adecuados para el nimero de usuarios.

Dentro de los bafios no se provee de jab6n, alcohol desinfectante ni tampoco se cuenta

con toallas o papel absorbente, para el secado de manos.

No existe en el vestidor y servicios sanitarios rétulos que indiquen la obligacion de lavarse

las manos antes de salir de éste lugar.

4.1.2.3. Mantenimiento

No existe un programa de mantenimiento preventivo de instalaciones y equipos.

Los equipos en reparacion o desuso estan retirados de las areas productivas sin embargo

no son identificados como tales.

Los equipos no estan correctamente rotulados, ni tampoco se indica la vigencia de la

calibracion.

4.1.2.4. Servicios generales

e No existe un equipo generador de energia eléctrica para el mantenimiento de sistemas y

procesos criticos, en caso de falla del suministro de energia eléctrica.

4.1.3. Sistemas de agua

4.1.3.1. Agua potable y purificada
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e No existen procedimientos documentados de limpieza y desinfeccion de tanques o
cisternas de agua, que incluyan una frecuencia de realizacion justificable y puntos de

muestreo.

e No se realizan ni se registran controles fisicoquimicos (pH y conductividad) ni
microbiolégicos del agua potable y purificada.

e No se cuenta con un diagrama del sistema de tratamiento, planos de la red de distribucion

y puntos de muestreo.

e Cuando el agua purificada permanece almacenada por mas de 24 horas, no existe algin

tratamiento para evitar la contaminacion microbioldgica.

e Las tuberias y valvulas por las cuales es distribuida el agua purificada y, el reservorio en
el cual se almacena la misma no estan construidos en material de tipo sanitario, ya que se

utilizan mangueras de plastico.

e No existe un POE, ni se realiza la sanitizacion del sistema de almacenamiento y

distribucién de agua purificada.

e El agua purificada no es utilizada para el lavado de equipos y utensilios de produccién, ni
tampoco es utilizada para enjuague final de equipos usados para la manufactura de

productos.

e No existe un procedimiento operativo normalizado para el muestreo de agua purificada.

e No existe un procedimiento operativo normalizado que contemple el criterio que se sigue

para la regeneracion de las resinas y la frecuencia de regeneracion.

4.1.4. Devoluciones

o No existe un area con separacion fisica real y acceso restringido para productos devueltos
hasta que se decida su destino; asi como tampoco existe un procedimiento operativo que

defina las personas responsables y los criterios de tratamiento de los productos devueltos.
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e No existe un procedimiento operativo que defina las personas responsables y los criterios

de tratamiento de los productos devueltos.

4.1.5. Recoleccion del producto del mercado

¢ No existe un procedimiento operativo que establezca el sistema de retiro de productos del
mercado en caso de ser necesario; asi como tampoco existe una persona responsable para

la coordinacion y ejecucion del procedimiento.

4.1.6. Documentacion

4.1.6.1. Formula maestra

e No existe una férmula maestra actualizada y autorizada para cada producto y tamafio de

lote a fabricarse.

4.1.6.2. Registro de proceso de lote

¢ No se emite una orden de produccidn para cada lote de producto procesado.

4.1.6.3. Envasado

¢ No existen instrucciones para el envasado de productos, actualizadas y autorizadas, para

cada producto, tamafio de envase y forma farmacéutica.
4.1.6.4. Registro de envasado de lote
¢ No se emite una orden de envasado y empague para cada lote procesado
4.1.6.5. Documentacién general
¢ No se encuentran disponibles en cada area o sector productivo todos los procedimientos
operativos normalizados (POE) que se aplican en cada uno de ellos.

¢ No esta definida la manera en que se efectlia la enmienda de datos ante cualquier error de

escritura.
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4.1.7. Area de muestreo

e No existe un area fisicamente separada para muestreo, de tal manera que no se impide la

contaminacion cruzada y microbioldgica.

e No existe un POE para el ingreso de las materias primas a muestrear y su envio al

deposito de cuarentena luego de ser muestreadas.

4.1.8. Central de pesadas

e El area no se encuentra limpia y esta en desorden, pudiéndose observar frascos, cartones,

fundas colocadas una encima de otra en un mueble y en el suelo.

e No existe ventilacion con diferenciales de presidn, ni se cuenta con sistemas especiales

para la extraccion localizada de polvos.

¢ No se dispone de antecAmara o area para la limpieza y sanitizacion de los contenedores

con materias primas a fraccionar.
e Los recipientes que contienen una materia prima a ser pesada no son transferidos con
seguridad al area de pesadas; dichos recipientes tampoco no son limpiados antes de ser

abiertos.

e No existe un POE de limpieza para los utensilios/elementos usados en las pesadas y/o

medidas.

e Los utensilios/elementos para las pesadas y/o medidas, no estan limpios, rotulados, ni

guardados en un lugar seguro.

e No se cuenta con balanzas en esta area.

e Los contenedores de las materias primas ya pesadas 0 medidas no estan bien cerrados.

e Las materias primas, después de ser pesadas o medidas, no son etiquetados

inmediatamente a fin de evitar confusiones.
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e Los recipientes que contienen una materia prima ya pesada no son transferidos con

seguridad al &rea de fabricacion.

e No existe un POE que describa todas las operaciones del sector/area.

4.1.9. Produccidn

4.1.9.1. Documentacién

e No se cuenta con rétulos / etiqueta adheridos a los recipientes, equipos y otros elementos

auxiliares de produccion y areas.

e No se exhibe la documentacidn relacionada con el proceso que se esta llevando a cabo en

cada area.

e No estan disponibles los procedimientos de operacion y uso de cada equipo.

4.1.9.2. Areas

e El area no estd fisicamente separada de las demas dependencias por paredes u otro tipo de

separacion.

e No se mide y registra la temperatura y humedad relativa, para los productos que lo

requieren.

e No se cuenta con sistemas especiales para extraccion localizada de polvos.

e El area no esta limpia, no se establece un POE de limpieza de la misma.

No existen recipientes para la recoleccién de residuos identificados como tales.

4.1.9.3. Equipamiento

e La ubicacion de los equipos no facilita su limpieza asi como la del area en la que se

encuentran.

e No se establece un periodo de vigencia de la limpieza de los equipos.
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o Para el secador de lecho fluido: no existe un juego de mangas para cada producto, ni se

aplica un proceso de validacion de limpieza que garantice la no contaminacién cruzada.
4.1.9.4. Operaciones
e Los operarios son los alumnos de la carrera de Quimica Farmacéutica, cada alumno trae
su uniforme correspondiente (cofia, mascarilla, mandil y guantes) sin embargo se pudo

apreciar que el uniforme de algunos alumnos no esta limpio ni en buenas condiciones.

e El personal de produccion no realiza la verificacion de peso de las materias primas

empleadas en la elaboracion de cada lote.

e No se miden ni se registran los parametros de las operaciones de secado.

e No existe separacion fisica entre distintas maquinas comprimidoras (tableteadoras).

e La transferencia de productos semielaborados entre una etapa y otra, no se realiza con la

debida precaucion, de forma que no se evita la contaminacion de los mismos.

e No se mantienen cerrados los recipientes que contienen producto semielaborado, para ser

abiertos s6lo cuando sea necesario.

Los aspectos positivos a resaltar son:
e Existe personal capacitado para supervisar las actividades de fabricacion y control de
calidad; esta responsabilidad estd a cargo del profesor de céatedra de Tecnologia
Farmacéutica.

e Estd prohibido fumar, comer y beber en las areas de produccion de la Planta Piloto.

e El aspecto externo del edificio presenta una buena conservacién; ademas el comedor estan

separados de las areas productivas.

e El area piloto cuenta con un area fisicamente separada para central de pesadas, la cual

corresponde al Area de Pesada.
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e Las piezas o partes de las maquinarias son almacenadas en un lugar seguro.

e Los punzones son mantenidos en buen estado de conservacion, ademas se verifica la

integridad, medidas e identidad de los punzones y; solo el profesor o ayudante de catedra

tiene el acceso a los mismos.

e Antes de iniciar el proceso de elaboracion, se verifica que el area de trabajo y los equipos

estén limpios y libres de materiales de una operacién anterior y/o material extrafio al

proceso de fabricacion.

El porcentaje de cumplimiento de acuerdo a la Guia de Verificacion de BPM en cada uno de los

capitulos evaluados se encuentra a continuacion en la Tabla 1.

La Escala de evaluacion se realizé bajo los siguientes parametros:

Puntos:

0 = Requisitos no implementados.

1 = Parte pequefia de requisitos implementados

2 = Implementacion de requisitos casi completa.

3 = Implementacion de requisitos completa.

Tabla 4.1: Resultado de la Evaluacion de la Situacion Inicial.

TOTAL DE ITEMS
CAPITULOS ITEMS CUMPLIDOS PUNTUACION

1. PERSONAL
1.1. Personal 14 4 0.84

Puntaje maximo = 3 0.84
2. INSTALACIONES
2.1. Condiciones generales 16 1 0.19
2.2. Areas auxiliares 6 2 1.00
2.3. Mantenimiento 7 0 0.00
2.4. Servicios generales 5 0 0.00

Puntaje maximo = 12 1.19
3. SISTEMAS DE AGUA
3.1. Agua Potable y Purificada 32 12 2.28

Puntaje maximo = 6 2.28
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Tabla 4.1. Resultado de la Evaluacion de la Situacion Inicial (Continuacion)

4. DEVOLUCIONES
4.1. Devoluciones

Puntaje maximo = 3

5. RECOLECCION DEL PRODUCTO

DEL MERCADO

5.1. Recoleccion del producto del mercado

Puntaje maximo = 3
6. DOCUMENTACION
6.1. Formula maestra
6.2. Registro de proceso de lote
6.3. Envasado
6.4. Registro de envasado de lote
6.5. Documentacion general
Puntaje maximo = 15
7. AREA DE MUESTREO
7.1. Area de muestreo
Puntaje maximo = 3
8. CENTRAL DE PESADAS
8.1. Central de pesadas
Puntaje maximo = 3
9. PRODUCCION
9.1. Documentacion
9.2. Areas
9.3. Equipamiento
9.4. Operaciones

Puntaje maximo = 12

GRADO DE CUMPLIMIENTO (sobre el

100%)

11

o N OO W

23

12
25
24
29

0 0.00
0.00

0 0.00
0.00

0.00
0.00
0.00
0.00
0.00

o O O o o

0 0.00
0.00

3 0.39
0.39

0.25
0.00
1.04
0.30
1.59

w 0o O Bk

10.48%

Con el fin de expresar los valores obtenidos sobre un maximo de

puntuacion obtenida por un factor de conversion, los cuales son:
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REQUISITOS PUNTUACION/ 10

1. PERSONAL 2.80
2. INSTALACIONES 0.99
3. SISTEMAS DE AGUA 3.80
4. DEVOLUCIONES 0.00
5. RECOLECCION DEL PRODUCTO DEL MERCADO 0.00
6. DOCUMENTACION 0.00
7. AREA DE MUESTREO 0.00
8. CENTRAL DE PESADAS 1.30
9. PRODUCCION 1.33

EVALUACION DE LA SITUACION INICIAL DE LA PLANTA

PILOTO
10
8
c
©
[3) 6
©
E:’ 3.80
4
=}
2.80 ’
o 0.99 1.30 1.33

. P
0 . ] ]

Personal Instalaciones  Sistemas de agua Central de Produccién
Pesadas

Figura 4.1: Diagndstico de la Situacién Inicial.

4.2. Acciones correctivas

Las acciones correctivas que deberian ejecutarse en el Area de Produccion de Sélidos de la Planta

Piloto, para el adecuado cumplimiento de las Buenas Précticas de Manufactura son las siguientes:

e Establecer un programa de capacitacién en BPM para nuevos empleados y, capacitacion
continua para todo el personal incluyendo entrenamiento especifico en las funciones que
desempefiaran, ya que; la carencia de programas de capacitacion al empleado nuevo es un

punto algido en el proceso, pues aprende viendo y los vicios se perpetian.
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Con respecto a las instalaciones fisicas de la Planta Piloto, se necesita reparar las grietas
del piso y paredes y; las uniones de paredes con piso y cielo raso deberan ser convexas

para facilitar su limpieza.

El piso y paredes del area de produccion deberan ser pintadas con pintura lavable ya sea
epoxica o esmalte, con el fin de facilitar la limpieza y evitar las porosidades de la pared
para que no penetre el agua al ladrillo o bloque.

La estructura fisica de las distintas areas es muy abierta, no se encuentra adecuadamente
protegida, razon por la cual estd en contacto con el ambiente externo; por lo tanto,

expuesta a la entrada de polvo, insectos y roedores.

Con el fin de evitar la entrada de insectos deberéan estar ubicadas cerca de las puertas de
entrada, lamparas mata mosquitos; y en sitios estratégicos afuera de la Planta deberan

colocarse trampas de cebado para roedores.

Para tener una adecuada iluminacién y conveniente ventilacién, las lamparas dafiadas
deberan ser reemplazadas por nuevas, y es necesario implementar unidades de ventilacion:
inyeccidn y extraccion de aire en el area de produccion; también se deberd implementar
las areas que asi lo requieran con termohigrometros con el fin de controlar la temperatura

de las mismas.

Proteger los cables de electricidad que estén sueltos con canaletas, identificar las tuberias

de agua, instalaciones eléctricas y tomacorrientes.

En los servicios sanitarios colocar rétulos que indiquen la obligacion de lavarse las manos
antes de salir de éste lugar, asi como dispensador de jabon liquido, papel higiénico y
papel absorbente.

En el Area de Produccion colocar dispensadores de alcohol antiséptico.

Colocar instrucciones graficas visibles, faciles de entender, que recuerden a los

estudiantes las buenas préacticas higiénicas, las medidas de seguridad, y la correcta

colocacion de vestimenta en las areas donde se requiera.
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Efectuar una limpieza exhaustiva con un detergente (TEGO) y desinfectante (SANIT) de
uso comun en la industria farmacéutica; de manera que se garantice la calidad e inocuidad

de los productos elaborados en la Planta Piloto.

Disponer del equipo requerido en caso de una emergencia como extintores y botiquines de

primeros auxilios.

Despejar los pasillos de circulacion de tal manera que se encuentren libres de materiales

en transito.

Ubicar los equipos, materiales y todos los utensilios de tal manera que faciliten su
limpieza asi como la del area en la que se encuentran; los equipos deberan ser rotulados
como equipo limpio, sucio, en reparacion o desuso; ademas se establecerd un periodo de

vigencia de limpieza de equipos.

Las tuberias y valvulas por las cuales es distribuida el agua purificada y, el reservorio en

el cual se almacena la misma deben ser construidos en material de tipo sanitario.

Se debe realizar el proceso de sanitizacion del sistema de distribucion de agua purificada,

el cual debe estar claramente detallado en el respectivo POE.

Identificar puntos de muestreo de agua destilada. Utilizar el agua purificada para el lavado
de equipos y utensilios de produccion, y para enjuague final de equipos usados para la

manufactura de productos.

Implementar un programa de mantenimiento preventivo de instalaciones y equipos.

Los muebles de las areas de produccion y de pesada deben ser de acero inoxidable;
ademas se debe proveer a dichas areas de los utensilios y equipos necesarios, como
balanza y extractor de polvos en el area de pesada.

La Planta Piloto debe de contar con un area fisicamente separada para muestreo, y

producto devuelto, las mismas que deben cumplir con especificaciones y ademas deberan

estar implementadas de los materiales y equipos necesarios.
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e Aungue la Propuesta de Implementacion de BPM es en el Area de Produccion de Solidos,
para garantizar la calidad e inocuidad de los formas farmacéuticas sélidas elaboradas en la
Planta Piloto; el &rea de bodega deberia contar con estanterias de acero para evitar que las
materias primas y material de envase — empaque sea colocado en el suelo; cada estanteria

deberé ser respectivamente etiquetada

e Con respecto a la documentacion solo se cuenta con POES de equipos, pero es importante
que se encuentren disponibles en cada area todos los procedimientos operativos estandar
(POE) que se aplican en cada una de ellas; ademas como también los relacionados con el

control de procesos.

o Definir la manera en que se efectlia la enmienda de datos ante cualquier error de escritura.
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4.3. Manual de Buenas Practicas de Manufactura

PLANTA PILOTO DE
TECNOLOGIA FARMACEUTICA
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MANUFACTURA

CODIGO: MBPM

EDICION: 00

ELABORADO POR : REVISADO POR :

APROBADO POR:

FECHA: FECHA :
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44




INTRODUCCION

Este manual define la visién, mision, politica y objetivos de calidad referentes a la Planta Piloto de
Tecnologia Farmacéutica de la Facultad de Ciencias Quimicas de la Universidad Central del
Ecuador; y mediante Procedimientos Operativos Estandar describe la manera de como implementar
BPM con el fin de asegurar la calidad e inocuidad de los medicamentos elaborados en dicho
laboratorio, logrando asi la satisfaccion del cliente.

El manual de calidad esta basado en el Anexo 1del Informe 32 de la Organizacion Mundial de
Salud (OMS).

Los POES contenidos en el manual detallan el objetivo, responsabilidades, documentos de
referencia, frecuencia de utilizacion, procedimiento y anexos. En los anexos se detallan

formularios, etiquetas, cuadros, ilustraciones de equipos y diagramas de flujo respectivamente.

Cada POE esta elaborado de acuerdo a las necesidades actuales de la Planta Piloto y las

responsabilidades en su mayoria han sido atribuidas al Profesor y Ayudante de catedra.

Cabe sefialar que este documento debera actualizarse en la medida que se presenten modificaciones
en su contenido, en la normatividad establecida o en algin otro aspecto que influya en la

operatividad del mismo.

VISION, MISION POLITICA Y OBJETIVOS DE CALIDAD

Vision

Posicionarse como uno de los principales laboratorios farmacéuticos a nivel nacional por la calidad

e innovacién de sus productos y por la alta satisfaccion de nuestros clientes y colaboradores.

Misién

Desarrollar, y fabricar productos farmacéuticos con altos estandares de calidad, con el fin de
satisfacer las necesidades del cliente, cumpliendo con las Buenas Practicas de Manufactura y

preservando el Medio Ambiente.
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Politica de Calidad

La Planta Piloto es un laboratorio farmacéutico, dedicado a la préctica docente y a la prestacion de
servicios de fabricacion; sustentada en valores, principios y ética, asume el compromiso de trabajar
para superar las expectativas del cliente por medio del mejoramiento continuo de procesos y

servicios; ademas contamos con personal capacitado y comprometido.

Objetivos de Calidad

e Implementar un programa de capacitacion para el personal, el cual constaria de 30 horas
hombre /afio en temas de: seguridad y calidad.
e Satisfacer a los clientes en un 80% mediante la encuesta de satisfaccion del cliente.

e Reducir el tiempo en los procesos en un 50% semestralmente.

Procedimientos Operativos Estandar (POES)
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Procedimiento de Higiene Personal
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MANUAL DE BPM

HIGIENE PERSONAL

Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 1de 3+ 1 Anexo
1. OBJETIVO

4.1.
4.2.

Establecer un procedimiento en el cual se detalle la manera en la que el personal debe

llevar unas buenas normas de higiene, para evitar cualquier eventualidad en produccion.

APLICACION

El personal que labora en la Planta Piloto debe aplicar y usar correctamente cada uno de
los implementos que la misma le brinda para su higiene personal. Este procedimiento
operativo estandar se aplica también al personal que ingresa a la Planta Piloto que no

pertenece a la planta (estudiantes, proveedores, servicio técnico, etc.).

RESPONSABILIDADES

Personal: es responsable de su higiene personal y del buen uso de las instalaciones de
la Planta Piloto.

Profesor y Ayudante de catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de hacer

cumplir el presente procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA

Anexo 1 del Informe 32 de la OMS
http://www.protectora.org.ar/notas/como-protegerse-y-proteger-a-otros-por-el-virus-de-
la-gripe/1019/.

FRECUENCIA

Cada vez que se requiera su utilizacion.

PROCEDIMIENTO

Las Buenas Normas de Higiene se deben mantener durante toda la jornada de trabajo,
es decir al ingreso a cada una de las areas productivas, antes y después de usar el
servicio sanitario, antes y después del refrigerio: desayunos, almuerzos, y al término de
un proceso en el cual se demanda gran esfuerzo fisico o se esta en contacto con ciertas

materias primas o productos los cuales tienden a impregnarse en la ropa.
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6.1. HIGIENE

6.1.1.

6.2.

6.2.1.
6.2.2.

6.2.3.

La higiene personal es el concepto basico del aseo, limpieza y cuidado de nuestro
cuerpo; es importante para la salud y la seguridad de los trabajadores en el sitio de
trabajo. Los trabajadores que prestan atencion a su higiene personal pueden prevenir la
propagacion de gérmenes y enfermedades, reducir su exposicion a productos quimicos y
contaminantes, y evitar el desarrollo de alergias a la piel, trastornos de la piel y
sensibilidad a sustancias quimicas.

El primer principio de la buena higiene es evitar la exposicion por medio de una barrera
sobre la piel con el uso de equipos de proteccion industrial (EPI), como guantes, overoles
y botas.

Es importante revisar con frecuencia los EPI para detectar exceso de contaminacion,
desgaste, roturas, desgarros o agujeros. Los trabajadores deben limpiar, descontaminar o
reemplazar los equipos de proteccién con frecuencia para asegurar que no recolecten ni
absorban sustancias irritantes. Si el equipo de proteccion se ensucia demasiado durante

el trabajo, el trabajador debe parar y cambiarse a un equipo limpio.

Higiene Corporal

Se refiere a los cuidados del cuerpo es decir a las mejores condiciones de limpieza y
equilibrio fisico y mental que incluyen la higiene del vestuario y los ejercicios fisicos
ademas de las normas de higiene.

El lavado basico de las manos y el cuidado de la piel pueden prevenir exposicion y
enfermedades. Lavandose bien las manos con agua y jab6n ayuda a eliminar los
gérmenes, contaminantes y sustancias quimicas. También puede prevenir la

contaminacién por ingestion y la contaminacion cruzada de los objetos y las superficies

gue tocamos.

LAVADO DE MANOS

Moje sus manos con agua, y aplique abundante jabén liquido sobre la palma de la mano.
Aseglrese de sacarse la suciedad contenida debajo de las ufias (en las areas productivas
se requiere que las mismas deben mantenerse cortas, limpias, libres de esmalte y no
llevar ningun tipo de joya 6 elemento metalico).

Haga espuma durante unos 10 segundos.
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6.2.4.

6.2.5.

6.3.

Enjuaguese las manos con abundante agua ubicando las puntas de los dedos hacia abajo
y frotando las manos y ufias unas contra otras.

Seque las manos con toallas limpias o un secador de manos automatico (Ver ANEXO
N° 1).

BANO DIARIO

El bafio no solo es recomendable para librarse de las bacterias y microorganismos que
van a afectar nuestra salud sino para evitar enfermedades infectocontagiosas y
problemas que puedan generarse por el, importar trazas de los productos que se realizan
en esta planta que pueden generar un problema de contaminacion y riesgo para la salud
de las personas que van a estar en contacto con el producto. Por esta razon lo
recomendable es bafiarse después de la jornada de trabajo para evitar el traslado de

residuos de producto a sus respectivos hogares

Los pies

Se preferira ante todo el cuero a los zapatos sintéticos; y para los calcetines: algodon,
hilo, lana o nylon. Debemos tomar en cuenta que los pies soportan todo el peso del
cuerpo por lo que debemos prestarles mucha atencion lavarlos diariamente cortar ufias y
secarlos y colocar talco medicado y si tenemos enfermedades como pie de atleta

causado por hongos acudir al médico para su tratamiento correspondiente.

Los dientes

Deben ser cepillados después de cada comida en todos los sentidos durante tres minutos
al menos, esto evitara la placa dental y proceso de caries asi como mal olor proveniente
de la acumulacion de la placa dental. El cepillo de dientes se renovara cada dos meses

aproximadamente y algo muy importante la visita semestral al odont6logo.

ANEXOS
ANEXO N° 1: Procedimiento de lavado de manos.
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ANEXO N°1- PROCEDIMIENTO: MBPM

PROCEDIMIENTO LAVADO DE MANOS

@ Duracién del Procedimiento: 40 - 60 seg.

Aplicar producto antiséptico suficiente Frotar paima con paima;
para cubrir ambas manos;

\\‘f@%@ XS 121~
Palma derecha sobre dorso izquierdo, Paima con paima Frotar las ufias en la paima opuesta
con los dedos entrelazados, y viceversa; con los dedos entrelazados; con los dedos unidos;

C //\
Frotar el pulgar izquierdo en forma Frotar las yemas en la paima
circular sobre la paima derecha y izquierda en forma circular
viceversa; y viceversa;

\

Secar bien con una
toallita descartable;

Figura 4.2: Procedimiento de Lavado de Manos. Por: (Carrion, 2010).
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1. OBJETIVO

3.2.

3.3.

Establecer un procedimiento escrito que garantice un proceso efectivo de limpieza y
desinfeccion de la Planta Piloto.

APLICACION

Se aplica en todas las areas de la Planta Piloto de Tecnologia Farmacéutica que
comprende:

Area Gris Clara: Area de Produccion de sélidos y liquidos.

Area Gris Oscura: Envase - Empague

Area Negra: Vestidores, Bafio, Corredores de entrada, Bodega y Oficina.

RESPONSABILIDADES

Personal de Limpieza: son los responsables de realizar la limpieza y aplicar el
procedimiento indicado en este Procedimiento.

Profesor y Ayudante de catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de hacer
cumplir el presente Procedimiento.

Ayudante o Profesor de catedra: se encargara de verificar el cumplimiento,

distribucién y archivo del presente Procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA
Anexo 1 del Informe 32 de la OMS

FRECUENCIA

Cada vez que se requiera su utilizacion.

PROCEDIMIENTO

El propésito de la limpieza es disminuir los microorganismos en la piel y en los
muebles, es decir en objetos animados e inanimados.

Para realizar la limpieza debe considerarse todos los componentes de un area, o espacio

a limpiar, como son:

- Pisos - Lavabos
- Paredes - Energia y Servicios
- Puertas - Sanitarios
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6.1.1.

6.1.2.

6.1.3.

6.1.4.

6.2.

6.2.1.
6.2.1.1.

6.2.1.2.
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- Maquinaria - Equipos
- Vidrios - Mesones de trabajo
- Herramientas - Recipientes de basura

En lo referente a la limpieza de maquinarias y equipos deberan referirse a los

procedimientos especificos.

PERSONAL
Segun la zona de limpieza debera:
Utilizar el uniforme correspondiente.
Seguir minuciosamente las instrucciones de limpieza.
Considerar el trabajo de limpieza como una tarea normal de produccion, tomando en
cuenta las precauciones y cuidados del caso.

Realizar la preparacion de desinfectantes de acuerdo a lo establecido.

SUPERFICIES A LIMPIAR

Utilizar una escalera y limpiar con toallas y una solucién del desinfectante de turno.
Limpiar las lamparas de Energia eléctrica con toallas y una solucion del desinfectante de

turno.

PROCEDIMIENTO LIMPIEZA SEMANAL (LIMPIEZA PROFUNDA)
TUMBADOS

Utilizar una escalera y limpiar con toallas y una solucién del desinfectante de turno.
Limpiar las lamparas de Energia eléctrica con toallas y una solucion del desinfectante de
turno.

PISOS

Eliminar la basura y polvo con una escoba de cerdas plasticas o aspiradora y se recoge
para su eliminacion en una funda para basura.

Pasar una solucién del detergente de turno por toda la superficie utilizando un balde y
trapeador (escoba con toalla). En el caso de que el piso tenga manchas de grasa utilizar
el producto especial para la limpieza del piso.

Realizar los enjuagues necesarios con suficiente agua para eliminar la suciedad.

Secar con la ayuda de un recogedor de agua 0 una aspiradora de agua o una toalla

limpia.
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6.2.1.3.

6.2.1.4.

6.2.1.5.

6.2.1.6.

Aplicar el desinfectante de turno sobre la superficie limpia con la ayuda de una toalla
limpia.
Los implementos utilizados son los mismos, pero son lavados, cada vez, para eliminar la

suciedad.

PAREDES, PUERTAS Y VIDRIOS

Pasar una toalla himeda en solucion del detergente de turno.

Esta toalla se lava frecuentemente, cada vez que se note suciedad en ella.

Sin dejar secar se pasa una gasa seca limpia. De ser necesario aplicar el desinfectante de

turno.

MESONES DE TRABAJO
Con una gasa o trapo himedo en soluciéon del detergente de turno se limpian las
superficies. Enjuagar para eliminar el detergente. En caso de haber manchas, limpiarlas

ayudandose de alcohol al 70%, en especial los teléfonos.

LAVABOS Y SUPERFICIES DE ACERO INOXIDABLE

Remojar las superficies a limpiar utilizando una solucién especial para limpiar acero
inoxidable.

Con un pafio se refriegan las superficies a limpiar incluyendo los accesorios como
llaves, tapones, tuberia, etc.

Se enjuagan con agua suficiente.

Finalmente, de ser necesario se aplica una solucién del desinfectante de turno con una

gasa.

SANITARIOS, LAVABOS, DUCHAS

Se remojan las superficies a limpiar, utilizando un balde.

Se espolvorea detergente y con un pafio se refriegan las superficies a limpiar (en el caso
de la parte interna de los tanques de los sanitarios e inferior de los lavabos se hara con
una frecuencia mensual) deben considerarse también todos los accesorios sean llaves,
tapones, tuberia, etc.

Se enjuagan con agua suficiente.

Finalmente se aplica solucion desinfectante al 1% con una gasa.
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6.2.1.7. BASURA

6.2.2.

6.2.2.1.
6.2.2.2.
6.2.2.3.

6.2.2.4.

6.2.2.5.

6.2.3.

Esta se recolectard diariamente de las diferentes &reas en fundas plasticas, y seran
llevadas al deposito general de basura

PROCEDIMIENTO LIMPIEZA DE RUTINA (DIARIA)

A diario recoger residuos de vidrios con escobillas (cepillos lava tubos) y pala plastica.
Trapear los pisos con solucion desinfectante de turno. Lavar los trapeadores en el
lavabo, escurrir y dejar secar.

Lavar el lavabo de acero inoxidable y dejar todo limpio.

Al siguiente dia antes de iniciar la jornada de trabajo, ingresa una persona y trapea
nuevamente con solucion desinfectante de turno. Lavar los trapeadores en el lavabo,
escurrir y dejar secar.

Hay que mantener todo limpio como cuando se hace la limpieza profunda, si se observa
que algo empieza a ensuciarse hay que limpiarlo en el momento exacto en que se

ensucio.

DOCUMENTACION DE LA LIMPIEZA
Los reportes respectivos que se detallan en el ANEXO N° Anexo 3, seran llenados para
cada sala o cuarto existente en los diferentes edificios y se reportaran en forma diaria e

inmediata.

ANEXOS

ANEXO N° 1: Productos Utilizados en la Limpieza y Desinfeccion.
ANEXO N° 2: Caracteristicas Generales de los Desinfectantes.
ANEXO N° 3: Reporte de Limpieza de las areas de la Planta.
ANEXO N° 4: Etiquetas de Desinfectantes.
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PRODUCTOS UTILIZADOS EN LA LIMPIEZA Y DESINFECCION

Debemos establecer tres categorias, las mismas que se diferenciaran segin el trabajo a

cumplir esto es:

LIMPIEZA
o Detergentes:

Tabla 4.2: Detergentes.

PRODUCTO CARACTERISTICA CONCENTRACION COMPOSICION

PROVEEDOR

Detergente
H203

Detergente

Segun necesidad

Tensioactivo

Industrias ORV

DESINFECCION
e Desinfectantes.

Tabla 4.3: Desinfectantes.

PRODUCTO CARACTERISTICA CONCENTRACION COMPOSICION PROVEEDOR

Alcohol Etilico Desinfectante 70 % Alcohol Etilico Varios

Desinfectante

Cleaner Desinfectante 1% b((:eLOzr;::?)r?ieo Spartan

Desinet Desinfectante 2% Sal de amo_nlo Liservitips
cuaternario

. . Sal de amonio Spart

Sani T 10 Desinfectante 1% . partan
cuaternario

Tego 51 Desinfectante 1% Diazocompuestos Merck

Sporec Desinfectante 0.8% Glutaraldehido Proindusquim

Clorin* Desinfectante 2% Cloro Spartan
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CARACTERISTICAS GENERALES DE LOS DESINFECTANTES

TEGO 51

Desinfectante anfotero para una higiene 6ptima en la industria.
Composicion:Tensioactivo anfétero basado en alquildiazapentano y alquiltriazaheptano
Caracteristicas: Bactericida. Fungicida e inactivador de ciertosvirus

Concentracion: 1 % por 10 minutos pH del desinfectante diluido: 7.5 - 7.7

SANI-T-10/ DESINET.

Desinfectante, sanitizante y algicida.

Composicidn: Contiene como principio activo amonio cuaternario (superquat)

Caracteristicas: Bactericida, fungicida, viricida, sanitizante de todas las superficies en contacto con
alimentos sin necesidad de enjuague posterior, desodorizante, algicida. Puede ser aplicado con pafio,
pulverizador o por inmersién. Estable a temperatura ambiente (24 °C) = minimo 1 afio.
Concentracion: Como desinfectante, sanitizante y fungicida utilizar al 1%. pH del desinfectante
diluido: 8 — 8.2

DESINFECTANT CLEANER

Poderoso bactericida que a la vez realiza una instantanea y muy efectiva desinfeccion y la
consiguiente desodorizacion.

Composicidn: Contiene en su formulacion Cloruro de Benzalconio (amonio cuaternario).
Caracteristicas: Bactericida muy potente y limpiador, no corrosivo e inofensivo a la piel y a la salud.
Puede ser aplicado con esponja o trapeador y no obliga a un enjuague pues es inodoro y
biodegradable

Concentracion: 1%

Precauciones de uso:No se debe almacenar en recipientes metalicos pH del desinfectante diluido: 7.3
-75

CLORIN

Germicida desinfectante clorado poderoso y de amplio espectro

Composicion: Contiene un compuesto clorado que es el Hipoclorito de sodio

Caracteristicas: Su efecto germicida se produce por ataque directo del Cloro a las proteinas y
aminoacidos de los microorganismos que mueren por la transformacion de su masa organica en
cloraminas.

Concentracion: 2%

PRECAUCIONES DE USO:

Uso externo exclusivamente. Almacenar en envase cerrado en lugar fresco, seco, obscuro y
ventilado. No debe usarse en presencia de metales ferrosos, por la accion oxidante del cloro sobre
los mismos
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ANEXO N°3- PROCEDIMIENTO: MBPM

REGISTRO DE LIMPIEZA EN LAS AREAS DE LA PLANTA

AREA: MES: ANO:
O w
ol o< x| o] 5| 2| 4 o | PRODUCTO SUMILLAS OBSERVACIONES
S| 8x| 8| 2| €1 5| E| 2| 2|8
= - m ,
FECHA HORA | ry o o Zl 2| g | w|4$ | LIMPIEZA |DESINFECCION| REALIZA | CONTROLA
oo ) S <L (@) = =) a)
% - O ﬁ S

Marque con una X el area limpiada.
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ANEXO N°4- PROCEDIMIENTO: MBPM

ETIQUETAS DE DESINFECTANTES

Ejemplo: Alcohol concentrado

PLANTA PILOTO DE TECNOLOGIA
FARMACEUTICA

DESINFECTANTE

ALCOHOL 95 - 96%

Ejemplo: Desinet

PLANTA PILOTO DE TECNOLOGIA
FARMACEUTICA

DESINFECTANTE

DESINET

v Etiquetas de identificacion para desinfectantes diluidos:

Ejemplo: Alcohol al 70%

PLANTA PILOTO DE TECNOLOGIA FARMACEUTICA

DESINFECTANTE

ALCOHOL 70%

LOTE: FECHA:
PREPARACION

CANTIDAD: FECHA VENCIMIENTO:

PREPARADO
POR:
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3.1
3.2.

3.3.

6.2.

6.2.1.

6.2.2.
6.2.3.
6.2.4.

OBJETIVO
Establecer por escrito el procedimiento para realizar el control de plagas (roedores e
insectos) al interior y exterior de la Planta Piloto.

APLICACION

Se aplica a toda la Planta de Piloto.

RESPONSABILIDADES

Todo el Personal: es el responsable de cumplir con el presente procedimiento.

Profesor y Ayudante de catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de hacer
cumplir el presente Procedimiento.

Ayudante o Profesor de catedra: se encargara de verificar el cumplimiento,

distribucién y archivo del presente Procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA
Anexo 1 del Informe 32 de la OMS

FRECUENCIA

Cada vez que se requiera su utilizacion.

PROCEDIMIENTO

DESRATIZACION DE BODEGAS

El control de roedores se lo hara exclusivamente con equipos electrénicos de tipo
ultrasénico ubicados estratégicamente al ingreso de la bodega para evitar el acceso de

estos animales al interior de las instalaciones de almacenamiento.

CONTROL DE INSECTOS EN BODEGA

Para el control de insectos voladores se cuenta con lamparas anti-mosquitos ubicadas
estratégicamente cerca de las puertas de entrada de las bodegas de almacenamiento.

Se realizara un control y limpieza mensual de la bandeja de las lamparas.

Utilizar una escalera y limpiar con toallas y una solucién del desinfectante de turno.
Limpiar las lamparas de Energia eléctrica con toallas y una solucion del desinfectante de

turno.
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6.3. FUMIGACIONES DE LA PLANTA
6.3.1. En caso de requerir una fumigacién completa de planta por la presencia de insectos, se
contratara una empresa especializada para realizar el servicio.
6.3.2. Normalmente los quimicos utilizados en este trabajo y que dan los mejores resultados
para el control de plagas de ser el caso son:
Basudin 6000 E C
El proveedor es Ecuaquimica, es un insecticida organofosforado de accién rapida y
efectiva como fumigante, por su accién de contacto y de ingestion controla gran
diversidad de plagas sin dejar residuos toxicos.
Daconil 2787 W-75 Daconil 500 FW
Insecticida organofosforado que actla por contacto, ingestion, en las instalaciones
gjerciendo un efecto instantaneo y fulminante contra todo tipo de insectos rastreros y
voladores. Fungicida no sistémico de amplio espectro, efectivo contra muchas especies
de hongos que atacan cultivos de campo, frutales, cultivos tropicales, prados y plantas
ornamentales.
6.3.3. Se solicitara a la empresa los certificados de los productos quimicos para realizar los
trabajos, los cuales deben ser de caracteristicas similares a los indicados
6.4. DESRATIZACION EXTERNA
6.4.1. En caso de requerir una desratizacion completa exterior, se contratara una empresa
especializada en el servicio de desratizaciones en exteriores para ubicar de manera
conveniente trampas con cebos para los roedores.
6.4.2. La empresa debera presentar el procedimiento, certificados de los quimicos utilizados y
un informe de trabajo luego de instaladas las trampas.
6.4.3. La empresa debera realizar un monitoreo a los 30 dias para asegurarse que los roedores
hayan sido eliminados y no queden rastros en las trampas.
6.4.4. Inmediatamente procedera a retirar las trampas y los sebos.
7. ANEXOS
No aplica.
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1. OBJETIVO

3.1
3.2.

3.3.

6.2.

Establecer un procedimiento que indique la disposicion fundamental de las éreas,

vestimenta y flujo del personal que es permitido en las mismas.

APLICACION

Se aplica a todas las areas, maquinaria y equipos de la Planta Piloto.

RESPONSABILIDADES

Todo el personal: son los responsables de cumplir con el presente procedimiento.
Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de
hacer cumplir el presente procedimiento.

Ayudante de catedra: se encargara de verificar el cumplimiento, distribucién y archivo

del presente procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA
Anexo 1 del Informe Técnico N°32 de la OMS.

FRECUENCIA

Cada vez que se requiera su utilizacion.

PROCEDIMIENTO

ZONIFICACION

El hombre con su cuerpo y vestimenta, se convierte en el principal transportador de
particulas de diferente origen, las cuales pueden ser causa de una alteracién en la calidad
de los productos gue se elaboran.

Por tanto es necesario implementar el concepto de ZONIFICACION, el mismo que
consiste en restringir el acceso del personal a los diferentes centros de produccién. Con
el fin de limitar el riesgo de contaminacién durante la fabricacidon, algunas operaciones

farmacéuticas deben ser efectuadas en zonas de atmosfera controlada.

CLASIFICACION
Las zonas de atmosfera controlada se clasifican en funcién del tipo de operacion

farmacéutica que debe ser efectuada dentro de ellas, conforme al ANEXO N° 1.
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6.3.

6.4.

Existen 3 tipos de areas y estas son:
Area B Gris Clara.

Area C Gris Oscura.

Area D Negra.

VESTIMENTA DEL PERSONAL

La vestimenta del personal debe ser determinada en funcion de los riesgos de
contaminacion, deben estar hechas de un material que libere el minimo de fibras y/o
particulas.

Para el trabajo en las zonas de atmdésfera controlada (zona 100) el personal debe cambiar
su uniforme normal de trabajo, y utilizar los accesorios necesarios como tocas,
mascarillas, guantes y otros.

Para la (zona 10.000) se requiere uniforme y zapatos de trabajo normal, toca y
mascarilla.

Para la zona (100.000) se requiere uniforme y zapatos de trabajo normal y toca.

FLUJO DEL PERSONAL

El flujo de personal se hara de acuerdo al lugar de trabajo o a los sitios por donde deba
transitar ANEXO N° 2. Si el personal necesita transitar por una zona que no le
corresponde, debera pedir autorizacion al jefe del area de donde necesita ingresar;
ademas debera utilizar el uniforme adecuado para esa zona.

Las visitas ingresaran a la planta por los vestidores y de acuerdo al lugar donde requiera
entrar vestiran el uniforme adecuado; ademas mientras este dentro de la planta se le

asignara una persona encargada que le guiara por la planta.
ANEXOS

ANEXO N° 1: Clasificacion de las zonas.
ANEXO N° 2: Flujo del personal.
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CLASIFICACION DE LAS ZONAS

Tabla 4.4: Clasificacién de zonas

ANEXO N°1- PROCEDIMIENTO: MBPM

EFICIENCIA DEL

VELOCIDAD

# PERMISIBLE DE  # MAXIMO

i 3
ZONA  CLASE AREA DE APLICACION FILTRO MAXIMA DE CA:AOBI_\:'SS/ PARTICULAS /m VIESLEQ '/m3
retener particulas AIRE 0.5-5 pm 5.0 pm 1)E)
0.3pm de diametro
B ) VERTICAL.: en
Area de Produccion de solidos y superficie de
GRIS 100 liquidos 99.995 % :gt:ljg OOSTHZ\T_ 20 3.500 0 5
CLARA 0.45 m/s
C
GRIS 10.000 Envase - Empaque 99.95 % 20 350.000 2.000 100
OSCURA
Vestidores
D Bafio
100.000  Corredores de entrada 95.00 % 10- 20 3’500.000  20.000 500
NEGRA Bodega
Oficinas

Nota: Por:(OMS, 1992).

(1) Estas condiciones deben ser recuperadas en un corto periodo de limpieza una vez que el personal sale de las areas.
(2) Valor promedio obtenido de muestras de aire en las areas vacias en las condiciones Optimas de limpieza, desinfeccién y flujo de aire filtrado
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ANEXO N°2- PROCEDIMIENTO: MBPM

FLUJO DEL PERSONAL

INICIO
INGRESO
PRINCIPAL

|

ZONA D
VESTIDORES

i

ZONAB

ZONAB
e Produccion de sélidos
e Produccion de liquidos

BODEGA
Ingreso y salida de materia prima, materiales de
acondicionamiento y Producto terminado

Figura 4.3: Flujo del Personal en la Planta.

SIMBOLOGIA
— > Ingreso del personal.
<4-------- Salida del personal.
<« — — — — Ingreso y salida de materia prima, material de

acondicionamiento, producto terminado, etc.

¢ El ingreso del personal a la planta es estrictamente
por el &rea de vestidores (ZONA D).

o La salida del personal de cualquier zona, se lo hara
en forma inversa al ingreso.
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Procedimiento de Seleccion del Personal
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MANUAL DE BPM

SELECCION DEL PERSONAL

Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 1de 2+ 2 Anexos
1. OBJETIVO

3.2.

6.2.

Indicar la manera como la Planta Piloto de Tecnologia Farmacéutica reconoce y valora
las caracteristicas individuales de los aspirantes a ocupar una vacante, con el fin de

ubicarla en el puesto adecuado para ella.

APLICACION

Se aplica a todas las areas de la Planta Piloto.

RESPONSABILIDADES

Decano de la Facultad de Ciencias Quimicas: se encargara de hacer cumplir el
presente procedimiento.

Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de

verificar el cumplimiento, distribucién y archivo del presente procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA
Anexo 1 del Informe Técnico N°32 de la OMS.

FRECUENCIA

Cada vez que se requiera su utilizacion.

PROCEDIMIENTO

REQUERIMIENTO DE PERSONAL

Una vez que se autoriza una nueva plaza o que se solicite personal para que cubra algin
puesto vacante, el Profesor de Catedra solicita al Decano de la Facultad la contratacion
del puesto que se esté requiriendo. Este requerimiento se lo hace a través del
Formulario de Requerimiento de Personal. (Ver ANEXO N° 1).

RECLUTAMIENTO DE PERSONAL
Una vez ya autorizada la plaza, se procede a revisar el perfil del puesto solicitado; el
Decano de la Facultad realiza el reclutamiento de la persona solicitada en las diferentes

fuentes de reclutamiento que dispone la empresa.
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MANUAL DE BPM

SELECCION DEL PERSONAL

Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 2 de 2+ 2 Anexos
6.3. CONFIRMACION DE DATOS

6.4.

Para llenar los puestos solicitados, los aspirantes participan en un concurso de
merecimiento y oposicion, en donde el Decano de la Facultad en conjunto con el
Consejo Directivo revisa, si él o los candidatos cumplen con el perfil del puesto que se
esté solicitando, para lo cual hay que llenar el Formulario de Verificacion de Datos
Laborales, (Ver ANEXO N° 2). Descartando a los no idéneos y dejando una terna de

los posibles aspirantes a ocupar el puesto.

SELECCION

Una vez ya revisado el perfil del puesto del aspirante y confirmados los datos, el Decano
de la Facultad pasa la terna al Profesor de Catedra que hizo el requerimiento, para una
entrevista de seleccion definitiva.

Seleccionada la persona, el Decano de la Facultad procede a dar una explicacion a la
persona seleccionada a cerca de los requisitos exigidos para el ingreso a la empresa y

una induccidn general sobre las politicas de la compafiia.
ANEXOS

ANEXO N° 1: Requerimiento de Personal.
ANEXO N° 2: Verificacion de Datos Laborales.
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ANEXO N°1- PROCEDIMIENTO: MBPM

REQUERIMIENTO DE PERSONAL

REQUERIMIENTO DEL PERSONAL

Fecha:

A través del presente documento se solicita al De partamento de

Recursos
Nombre del cargo:
Area:
Departamento:
Personas requeridas:
Motivo:
Solicitante
Revisado Autorizado Procesado
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ANEXO N°2- PROCEDIMIENTO: MBPM

VERIFICACION DE DATOS LABORALES

VERIFICACION DE DATOS LABORALES

Nombres y Apellidos:
No de cédula:
Empresa:

Direccion:

Teléfono:

Ciudad:

Actividad empresa:
Cargo desempefiado:
Fecha de Ingreso:
Fecha de Salida:
Motivo de Salida:

Informante:
Cargo Informante:

Referencia del trabajo | Calificacion (1 a 10)
Calidad del trabajo
Puntualidad
Responsabilidad
Respeto
Iniciativa
Colaboracion
Trabajo en grupo
Facilidad de adaptacion

Observaciones:

Elaborado:
Fecha:
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MANUAL DE BPM

CAPACITACION DEL PERSONAL

Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 1de 2+ 2 Anexos
1. OBJETIVO

Establecer los procedimientos mediante los cuales se proporcionard al personal que
ingresa a trabajar, la informacién suficiente para desempefiar las actividades a ellos

encomendadas dentro de los parametros y normas de un Laboratorio Farmacéutico.

2. APLICACION

Este procedimiento es de aplicacion general en la Planta Piloto.

3. RESPONSABILIDADES

3.1. Profesor de catedra: son responsables de informar al personal lo inherente a sus
departamentos y entrenar en temas afines.

3.2. Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: son responsables de
coordinar y dirigir el entrenamiento del personal de acuerdo a los requerimientos del
area y actividades a realizar. Se encargaran de hacer cumplir el presente procedimiento.

3.3. Ayudante de catedra: se encargara de verificar el cumplimiento, distribucion y archivo

del presente procedimiento.

4, DOCUMENTOS DE REFERENCIA
4.1, Anexo 1 del Informe Técnico N°32 de la OMS.
5. FRECUENCIA

Cada vez que se requiera su utilizacion.

6. PROCEDIMIENTO

6.1. PERSONAL NUEVO O REINGRESOS

6.1.1. INDUCCION
El proceso de induccion a nuevos trabajadores, sera siempre coordinado por el Profesor
y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica con los involucrados, con el
objeto de proporcionar al trabajador la informacion pertinente e instrucciones béasicas
referentes a las diferentes areas, de manera que entiendan en el contexto la forma de
trabajo y normas que rigen el funcionamiento de un Laboratorio Farmacéutico.
Es obligatorio al ingreso de personal nuevo un entrenamiento sobre la aplicaciéon y
cumplimiento de normas de Buenas Practicas de Manufactura BPM referentes a cada

una de las actividades que debe realizar.
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Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 2 de 2+ 2 Anexos
6.2. PERSONAL TEMPORAL Y FIJO

Todo el personal segun el area a la cual fue asignado, debera participar en un programa
de entrenamiento, el mismo que ir& cubriéndose segun las necesidades de cada area.

Es obligacion del Profesor y Ayudante de catedra, coordinar y dirigir el respectivo
entrenamiento general y especifico dentro del &rea y actividades a asignar.

6.3. ENTRENAMIENTO GENERAL
Se refiere a la informacién general utilizada a diario en el desempefio de las actividades

inherentes al area asignada. Se realiza a través de charlas de capacitacion o informativas.

6.4. ENTRENAMIENTO ESPECIFICO
Se refiere a las tareas o procesos especificos que desempefiara el personal. Se realiza de
persona a persona en el lugar de trabajo.

Se debera documentar en el ANEXO N° 2 Entrenamiento en el lugar de trabajo.
7. ANEXOS

ANEXO N° 1: Registro de Ingreso - Induccion.
ANEXO N° 2: Entrenamiento en el lugar de Trabajo.
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NOMBRE:

ANEXO N°1- PROCEDIMIENTO: MBPM

REGISTRO DE INGRESO - INDUCCION

REGISTRO DE INGRESO - INDUCCION

CODIGO:

FECHA DE INGRESO:

AREA ASIGNADA:

EMPLEADO [ |

REEMPLAZO [ | PRACTICANTE [ |

INFORMACION:

SECCION FIRMA RESPONSABLE FECHA OBSERVACION
DECANO DE LA FACULTAD
PROFESOR DE CATEDRA
AYUDANTE DE CATEDRA
* Requiere capacitacion técnica especial para el trabajo asignado. Tiempo asignado:

st [] No [ ]

OBSERVACIONES:
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ANEXO N°2- PROCEDIMIENTO: MBPM

ENTRENAMIENTO EN EL LUGAR DE TRABAJO

AREA:

TEMPORAL D INDEFINIDO

PROCESO (DETALLAR):

OBSERVACIONES:

INICIO DURACION [ INICIATIVA* CONOCIMIENTO* NOMBRE RESPONSABLE /S
ENTRENAMIENTO EMPLEADO

FECHA Sl NO Sl NO FIRMA NOMBRE /S SUMILLA/S FECHA

PROCESO (DETALLAR):

* Si la calificacién obtenida es mayor o igual a 7, el empleado tiene iniciativa y conocimiento respectivamente.
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MANUAL DE BPM

INGRESO Y SALIDA DEL PERSONAL A LAPLANTA

Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM lde 2
1. OBJETIVO

3.1.
3.1.

3.1

6.1.

6.1.1.

6.1.2.

6.1.3.

Informar al personal sobre las acciones adecuadas que debe seguir cuando ingresa a la
planta, y su salida; con la finalidad de que su comportamiento ayude a:

Evitar la contaminacion del Area de Produccion.

Mantener el area con bajo contenido de: microorganismos, particulas de polvo y demas

contaminantes que pueden afectar la produccion.

APLICACION

A todo el personal que ingresa a la Planta Piloto y a sus areas de trabajo.

RESPONSABILIDADES

Todo el personal: es el responsable de cumplir con el presente procedimiento.

Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de
hacer cumplir el presente procedimiento.

Ayudante de catedra: se encargara de verificar el cumplimiento, distribucion y archivo

del presente procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA
Anexo 1 del Informe Técnico N°32 de la OMS.

FRECUENCIA

Cada vez que se requiera su utilizacion.

PROCEDIMIENTO

INSTRUCCIONES PARA LA ENTRADA

El personal que desea ingresar a la Planta Piloto debera identificarse, indicar el motivo
de su visita y pediré autorizacion al Responsable de la Planta.

Una vez autorizada la entrada, deberdn ingresar a los vestidores un maximo de tres
personas, para cambiar su ropa de calle por el uniforme correspondiente. Mantener
cerradas las dos puertas.

Dejar las chaquetas, sacos, bufandas que impidan una movilizacién comoda asi como

carteras, mochilas, bolsos en el lugar asignado (canceles).
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INGRESO Y SALIDA DEL PERSONAL A LAPLANTA

Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 2de 2

6.1.4. Retirarse joyas como: reloj, anillos, aretes, pulseras. Esto incluye aretes en cejas, nariz,
labios, etc.

6.1.5. En el caso de mujeres retirarse el maquillaje y en caso de hombres no se permitira el uso
de barbas y bigotes al descubierto durante la jornada de trabajo, deberan utilizar
mascarillas.

6.1.6. Las ufias deberan estar sin esmalte, limpias y cortas.

6.1.7. Sujetarse el cabello de manera que se sienta comodo.

6.1.8. No ingresar alimentos ni bebidas al Area de Produccion.

6.1.9. Ponerse el mandil, cofia y zapatones correspondientes al area.

6.1.10.  Después de haber cumplido todas las normas, ingresar a la Planta.

6.2. INSTRUCCIONES DE CAMBIO DE AREA

7.1. El personal de Produccién no debera salir fuera de su area de trabajo con el uniforme, ni
circular entre las diversas areas.

6.3. INSTRUCCIONES PARA LA SALIDA

7.1.1. Ingresar al vestidor y dejar el mandil, cofia y zapatones en el lugar asignado. Ponerse
su ropa de calle y tomar sus objetos personales.

7. ANEXOS
No aplica.
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MANUAL DE BPM

CALIFICACION DE PROVEEDORES

Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 1 de 4+ 4 Anexos
1. OBJETIVO

6.1.

6.1.1.

6.1.2.

6.2.

6.2.1.
6.2.2.

6.2.3.

Realizar la evaluacion y calificacion de los proveedores de la Planta Piloto.

APLICACION
Aplica a todos los proveedores y/o fabricantes de materias primas, materiales de envase-

empagque, reactivos, proveedores de servicios, equipos y maquinaria de la Planta Piloto.

RESPONSABILIDADES
Profesor de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de efectuar la

calificacion de los proveedores de la Planta Piloto.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA
Anexo 1 del Informe Técnico N°32 de la OMS.

FRECUENCIA
Cuando un nuevo proveedor califique para ingresar ala “Lista Maestra de Proveedores
Calificados” de la Planta Piloto.

PROCEDIMIENTO

PRINCIPIOS BASICOS DE CALIFICACION DE PROVEEDORES

El comprador o cliente tiene la responsabilidad de suministrarle al proveedor las
especificaciones técnicas claras sobre lo que requiere, de modo que el proveedor sepa
con toda precision qué es lo que debe proveer y que es lo que el cliente necesita.

El comprador y los proveedores deben estar de acuerdo en cuanto a calidad, cantidad,
precio condiciones de entrega, forma de pago, planes de muestreo, niveles de calidad

aceptable.

DESCRIPCION DEL PROCESO DE CALIFICACION
Se evaluara a los proveedores teniendo en cuenta los siguientes aspectos:

Evaluacion de Calidad del producto: Calidad del producto (evaluando ingresos

anteriores o servicios previos).

Evaluacion de Precio: Precio directo, Descuentos, Términos de pago.
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Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
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6.2.4. Evaluacién de Servicio:

6.2.5.

6.2.6.
6.2.7.

6.3.

= Tiempoy condiciones de entrega.

= Exactitud en cantidades entregadas.

= Disponibilidad.

= Respuesta a rechazos y/o quejas.

=  Asistencia técnica.
Procede a asignar una calificacion del 1 al 10 de acuerdo al desempefio, siendo: 10
excelente y 1 Insatisfactorio. Mediante el formulario de “Calificacién de Proveedores”
(Ver ANEXO N° 1), diferenciando por clases asi:

= Calificacién de Proveedores de materia prima.

= Calificacion de Proveedores de material de envase - empaque.

= Calificacién de Proveedores de Mantenimiento de equipos y demas servicios.
Realiza la evaluacion final asignandole una calificacion definitiva al proveedor.
Se elaborara una “Lista Maestra de Proveedores Calificados” que debe actualizarla cada

vez que se evalué un nuevo proveedor (Ver ANEXO N° 2).

INFORMACION ADICIONAL SOLICITADA A LOS PROVEEDORES

Profesor de la catedra de Tecnologia Farmacéutica solicitara informacién general a los
proveedores, mediante el Formulario “Evaluacién de Proveedores” (Ver ANEXO N° 3),
la informacion solicitada es la siguiente:

Informacién General

= Nombre de la Compafiia.

= Direccion de la Compafiia.

= Direccion de la pagina Web.

= Personas de Contacto (Nombre y direccién e-mail).
= Lista de clientes.

Informacién Técnica para materia prima

= Copias de los Certificados de las Normativas Nacionales o Internacionales si los
tuviere (ISO, GMP, GTDP).

= Documentos técnicos que deben ser enviados por el proveedor:

= Certificado de Andlisis.

= Hojas de Seguridad.
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6.4.

6.5.

Informacién Técnica para Servicios

= Lista de los equipos que proveen.

= Lista de clientes.

= Certificados y permisos legales que les permite ofrecer su servicio.

= Disponibilidad de personal técnico capacitado, con certificaciones que los
acrediten.

= Tiempos de entrega.

= Servicios post-entrega.

=  Precios.

= Informacidn técnica proporcionada (manuales, etc.).

» Entrega de equipos, maquinaria o instrumentos con la documentacién completa
de calificacion.

= Certificados de Patrones de Referencia conferidos por la institucion

correspondiente.

Si el proveedor envia esta informacion se le asigna un puntaje adicional.

REEVALUACION
Se reevaluard a sus proveedores cada 2 afios y actualizard la “Lista Maestra de

Proveedores Calificados” (Ver ANEXO N° 2).

CRITERIOS DE ACEPTACION

Los criterios de aceptacion son:

Aprobado

El proveedor sera calificado como APROBADO si su evaluacion es igual o mayor a 70
puntos. Los proveedores que han sido aprobados se registran en la Lista Maestra de
Proveedores Calificados (Ver ANEXO N° 2).

En Evaluacion

El proveedor sera calificado como EN EVALUACION, si su evaluacion se encuentra
entre 60 y 69 puntos. Los proveedores gque se encuentra en evaluacion se registran en la

“Lista maestra de Proveedores Calificados” en el estado En Evaluacion.
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No Aprobado
El proveedor serd calificado como NO APROBADO si su evaluacion es menor a 60

puntos.
Solo el Decano de la Facultad de Ciencias Quimicas podra disponer el uso de

proveedores No Aprobados en casos excepcionales.

7. ANEXOS
ANEXO N°¢ 1: Calificacion de Proveedores.
ANEXO N°¢ 2: Lista Maestra de Proveedores Calificados.
ANEXO N° 3: Evaluacion de Proveedores de Materia Prima y Material de Envase
Empaque.

ANEXO N° 4: Evaluacion de Proveedores de Servicios.
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ANEXO N°1- PROCEDIMIENTO: MBPM

CALIFICACION DE PROVEEDORES
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Calidad del producto
Precio directo
Descuentos
Términos de pago
Tiempo y condiciones de entrega
Exactitud en cantidades entregadas
Disponibilidad
Respuesta a rechazos y/o quejas
Asistencia técnica
Documentacion entregada
9-10 —  Excelente
7-8 —  Muy bueno
5-6 — Bueno
3-4 —  Poco satisfactorio
1-2 — Insatisfactorio
Calificacion de proveedores
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Parametros
= Proveedor 1 ®Proveedor 2 = Proveedor 3 ® Proveedor 4 = Proveedor 5
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ANEXO N°2- PROCEDIMIENTO MBPM

LISTA MAESTRA DE PROVEEDORES

No

Nombre de
Proveedor

Material

Proveedor
ciudad/pais

Teléfono

e - mail

Persona
de contacto

Fecha de
evaluacion
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ANEXO N°3- PROCEDIMIENTO MBPM

EvAlL UACION DE PROVEEDORES DE MATERIA PRINMA Y

NNIATERIALES DE ENVASE-ENMPAQUE

IRNFORMACIOMN GERERAL

MOPMBRE DE LA CORMP ARl
DIRECCION DE Lo CORMP ARl

DIRECCION W ER:

TELEFOM O F o

SITIOS DE PRODUICCICON:
r1atriz

CELUL AR:

Subsidiarias:

PERSOMAS DE COMTACT O
Mombre:

Mombre:

TIFPO DE MAaTERIAL QUE MNOS SUMNMIMNIST RS

L mas de tres adjuntar listal

INFORMACIOMN TECRICH

MFiurmero de clientes

Mumero de productos manufacturados wAoo distribuidos

Tipos de Mormativas

Soporte t8chico

Documentos Técnicos Disponibles por la Empresa:

Certificado de analisis

Hojas de seguridad

Certificado de solventes residuales (Si
Certificados TSBEATSE (Si aplica>

Drug master File (Solo para ARIsS)

Historial de lotes

Cescripocion del empague (recipientes intermos externosy

aplical

Crminirmo 2 lotes aprobados)

EW AL LIACTOMN DDE oAl TxAD

Aprobacian de minimo =2 lotes (o anadlisis de =2 muestras enviadas)

Documentacion tecnica entregada

EwaAal UUACTION DE PRECTIO

Precio directo

Descuentaos

Terminos de pago

EVALUACIOMN DE SERWICIO

Tiempo v condiciones de entrega
Exactitud en cantidades entregadas

ad

Disponi
Respuesta a rechazos yw 0 quejas

Acistencia tecrnica

OBSERVACIONES

EvAL UACTON

PUMNTAIE FIMNAL

APROBACIOMN
SAprobado por:

micas

Decano de la Facultad de Clencias O

Controlado por

£ Firma [ Facha 1

Profesor de Tecnologia Far Aaceutica

Realizado por:

Ayvudante de catedra

[ Firma ) [ Fecha ]

[ Firm= [Fazhal
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ANEXO N°4- PROCEDIMIENTO MBPM

EVALUACION DE PROVEEDORES DE SERVICIOS

INFORMACIOMN GEMNERMAL

rRNOoOMBRE DE L& EMPRES A
DIRECCION DE LA EMPRES A

DIRECCIOMN WER:

TELEFOMC: F s

CELULAR:

SERYICIOS QIUUE OFRECE:

SERYWICIOS COMRMNTRATADODS:

INFORMACION TECMICHA

Hamero de clientes

Tipos de Mormativas

Fersonal Técnhnico Certificado

Soporte Tecnico Calificado

Certificacidn para serwicio prestado

FManuales, Instructivos informacion nNnecesaria
Imnforme Tecnhnico
Imnforme de Do o I

Calibracion de equipos

EWaAL UIACTORN DDE Al TDAD

Servicio de calidad
Documentacian t&cnica entregada
EVALUACIOMN DE PRECIO

Precio directo

Descusnto=s

Terminos de pago

EWALUACION DE SERWICIO

Tiempo v condicionaes de entrega

Exactitud en cantidades entregadas
Disponibilidad
Respussta a guejas

Asistencia téchnica

OBSERYACIONES

EVaALUACITOMN

PUMNTAIJE FIMNMAL

APROBACIOMN
Aprobado por:

Decano de la Facultad de Cilencias O

Controalado por

Profesor de Tecnologia Fanmacewutica

[ Firma ) [ Fecha 1

Realizado por:

Ayadante de catedra

[ Firma 1 [ Fechal
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CONTROL DE TEMPERATURA'Y HUMEDAD RELATIVA

Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 1de 2+ 1 Anexo
1. OBJETIVO

3.1.

3.1

4.1.
4.2.

6.1.
6.2.

Documentar diariamente la temperatura y humedad de las areas que necesiten ser
controladas tanto para el almacenamiento como para la fabricacion de productos

farmacéuticos.

APLICACION
Se aplica en todas las areas de la Planta Piloto que necesiten ser controladas su

temperatura y humedad mediante Termohigrémetros.

RESPONSABILIDADES

Personal: se encargara de registrar correctamente las lecturas de temperatura y
humedad relativa y cuidado del instrumento.

Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de
hacer cumplir el presente procedimiento.

Ayudante de cétedra: se encargara de la calibracion de los instrumentos o equipos

utilizados y del procesamiento de los datos registrados.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA
Anexo 1 del Informe Técnico N°32 de la OMS.
USP 33 — NF 28.

FRECUENCIA

Diaria.

PROCEDIMIENTO

En diferentes areas de la planta es necesario establecer un control y registro diario de la
temperatura y humedad para lo cual se pretende instalar instrumentos de medicion
apropiados (Termohigrémetros) para las condiciones esenciales de trabajo.

Los instrumentos antes de su instalacién deben ser calificados y/o calibrados.

Los diferentes registros son responsabilidad del Ayudante de Céatedra en donde se
encuentren ubicados los instrumentos y a su vez del personal que este encargado de

registrar los datos diariamente durante el dia o durante un proceso de fabricacion de
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Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 2de 2+ 1 Anexo
6.3. determinado producto, para lo cual debe utilizar el formato respectivo ver ANEXO N°
1.
6.4. Los datos que se hayan registrado de los diferentes sitios - areas, los responsables

deberan luego de su revision hacer llegar al Ayudante de catedra para que se realice el
control estadistico y archivo segin ANEXO N°1.

6.5. La lectura de la Temperatura y Humedad en las diferentes areas se lo hara diariamente;
cuatro veces al dia; a las 7:00; 10:00; 13:00 y 15:30.

6.6. Humedad y Temperaturas de Produccion
La humedad y temperaturas recomendadas en el Area de Produccion se indican a

continuacion:

HUMEDAD RELATIVA EN PRODUCCION 50 +/- 5%

TEMPERATURAS LIMITES
CONGELACION -25 - -10 °C -13 - -14°F
FRIA 2 - 8 °C 36 - 46 °F
FRESCA 8 - 15 °C 46 - 59 °F
AMBIENTE 20 - 25 °C 68 - 77 °F
BODEGA 15 - 30 °C 5 - 86 °F
CALIENTE 30 - 40 °C 86 - 104 °F
CALOR EXCESIVO Sobre los 40 °C Sobre los 104 °F
7. ANEXOS

ANEXO N° 1: Control de Temperatura y Humedad.
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ANEXO N°1- PROCEDIMIENTO: MBPM

CONTROL DE TEMPERATURA Y HUMEDAD RELATIVA

Equipo N° :
Ubicacion : Marca :
Limites: °C: HR (%): Frecuencia :

Nota : Si los valores se encuentran fuera de limites, comunicar de inmediato al Ayudante de Catedra

TEMPERATURA HUMEDAD RELATIVA
FECHA °C HR (%) FIRMA

07HO0 | 10HOO | 13HOO | 15H30 | 07HOO | 10HOO | 13HO0 | 15H30

OBSERVACIONES

Nota: Una vez realizado el registro del mes, entregar a Ayudante de catedra para su archivo

FECHA: REALIZA: REVISA:
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ROTULACION DE EQUIPOS, CABINAS Y / O AREAS DE PRODUCCION

Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 1de 2+ 2 Anexos
1. OBJETIVO

Proporcionar un procedimiento para la rotulacion de recipientes utilizados en
almacenamiento de productos en proceso o en granel, equipos, cabinas y/o cuartos en

los que se desarrolle alguna etapa en la elaboracion de formas farmacéuticas sélidas.

2. APLICACION
Todos los recipientes, equipos, cabinas y/o cuartos utilizados en el Area de Produccion
de Solidos.

3. RESPONSABILIDADES

Son responsables de la aplicacion y cumplimiento de este procedimiento el Profesor y
Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica y todo el personal que trabaje en

esta area.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA
4.1, Anexo 1 del Informe Técnico N°32 de la OMS.

S. FRECUENCIA

Cada actividad que involucre la utilizacidn de este procedimiento.

6. PROCEDIMIENTO

6.1. El recipiente, equipo, cabina y/o cuarto luego de ser usado deberda tener un rétulo de
“Equipo Sucio” (color rojo) en el que consta el nombre del producto que se elaboro, el
namero de lote y fecha.

6.2. Se procedera a la limpieza de acuerdo a los procedimientos para recipientes, equipos,
cabinas y/o cuartos del Departamento.

6.3. Luego de que la limpieza ha sido ejecutada y verificada, se procederd a cambiar el rétulo
de “Equipo Sucio” por “Certificacion de Limpieza de Equipo” (color verde) en la que
debe constar: Nombre del equipo, producto anterior, nimero de lote y fecha, quién
efectud la limpieza y quien verific; ademas y si es necesario, se debera llenar con el
nombre del producto que se va a elaborar, su nimero de lote y fecha.

6.4. Identificar la maquina, cabina y/o cuarto con el nombre del Laboratorio, cuyo producto

S€ va a procesar.

96



MANUAL DE BPM

ROTULACION DE EQUIPOS, CABINAS Y / O AREAS DE PRODUCCION

Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 2 de 2+ 2 Anexos
6.5. Llenar el rétulo de IDENTIFICACION que tiene el nombre del laboratorio, nombre del

producto, nimero de Orden de Produccion, nimero de lote, fecha, etapa en la que se
encuentra el producto etapa que sigue y las firmas respectivas.

6.6. Los productos que asi lo requieran deberan llevar en el rétulo de “IDENTIFICACION”
el nimero de sub-lote al que corresponda el contenido del recipiente.

6.7. Ademas los recipientes que contengan agua, alcohol, u otra solucion deberan ser
debidamente identificados con el nombre del producto que contienen, su concentracion;
y, de ser el caso, fecha de elaboracion, fecha de expiracion y nombre de la persona que
preparo.

6.8. Todos los rétulos antes descritos deberan ser colocadas en lugares visibles y debe

contener toda la informacion en ellos requerida.

7. ANEXOS
ANEXO N° 1: Certificaciéon de limpieza del equipo (Etiqueta verde) y Equipo Sucio
(Etiqueta Roja).
ANEXO N° 2: Identificacion de Laboratorio y Etapa o Proceso.
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ANEXO N°1- PROCEDIMIENTO: MBPM

CERTIFICACION DE LIMPIEZA DEL EQUIPO (ETIQUETA VERDE)

EQUIPO SUCIO (ETQUETA ROJA)

CERTIFICADO DE LIMPIEZA

DEL EQUIPO
EQUIPO:
Producto Anterior: Lote:
Fecha: Realiza: Controla:
RELIMPIEZA
PRIMERA SEGUNDA TERCERA CUARTA QUINTA
Fecha:
Realiza:
Controla:

Producto a Elaborarse:

Lote: Fecha:
CERTIFICACION DE
EQUIPO SUCIO
EQUIPO:
PRODUCTO ANTERIOR:
LOTE:
FECHA:
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ANEXO N°2- PROCEDIMIENTO: MBPM

IDENTIFICACION DE LABORATORIO — ETAPA -PROCESO

IDENTIFICACION
LABORATORIO- ETAPA - PROCESO

LABORATORIO:

PRODUCTO :

LOTE: N° ORDEN:

FECHA :

ETAPA:

EN ESPERA DE:

CANTIDAD:

FIRMA:
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MANUAL DE BPM

AREA DE MUESTREO
Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 1de 5+ 2 Anexos

3.1.

3.1

4.1.
4.2.

OBJETIVO
Establecer un procedimiento para la inspeccion y muestreo de materias primas y
material de envase — empaque en el Area de Muestreo.

APLICACION
Este procedimiento es de aplicacion general para las materias primas y material de

envase — empaque.

RESPONSABILIDADES:

Analista de Garantia de Calidad: es el responsable de muestrear las materias primas y
material de envase que ingresan a bodega y coloca etiquetas respectivas (Muestreado,
Aprobado, Rechazado).

Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de
hacer cumplir el presente procedimiento.

Ayudante de catedra: se encargara de verificar el cumplimiento, distribucion y archivo

del presente procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA
Anexo 1 del Informe Técnico N°32 de la OMS.
http://en.wikipedia.org/wiki/File:MIL-STD-105_D_quick ref TABLE.jpg

FRECUENCIA

Cada vez que se haya un ingreso de materia prima a la bodega.

PROCEDIMIENTO

RECEPCION DE LAS MATERIAS PRIMAS

El ayudante de cétedra, verificara si los embalajes estan intactos, los recipientes no
deben estar destruidos, rotos, abiertos, manchados, mojados, etc.

Una vez que Bodega realiza el proceso de recepcién e identifica con la etiqueta de bulto
las Materias Primas, Garantia de Calidad realizara la inspeccion de los bultos antes de

su respectivo Muestreo.
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6.2. MUESTREO
6.2.1. VERIFICACIONES
6.3.1.1.  Verificar si los embalajes estan intactos, los recipientes no deben estar destruidos, rotos,
abiertos, manchados, mojados, etc.
6.3.1.2.  Verificar si el embalaje y limpieza, evita el deterioro o destruccién del producto.
6.3.1.3.  Verificar si los datos sobre el producto que figuran en los embalajes corresponden con
los de la etiqueta de bulto colocada por la bodega. Asi por ejemplo si en la etiqueta del
proveedor consta el nimero del bulto, este nimero debe corresponder con el nimero de
bulto de la etiqueta de Bodega.
6.2.2. MATERIAL PARA LA TOMA DE MUESTRAS
6.3.2.1.  Para utilizar los utensilios adecuados en la toma de muestra, se debe tener en cuenta el
estado fisico de las materias primas, asi:
ESTADO FIiSICO MATERIAL DE MUESTREO
Liquidos Pipetas muestreadoras y bombas
succionadoras.
Grasa 0 bases para unglientos Espatulas de acero inoxidable u otro material
inerte.
Solido, polvo o cristales Tubo muestreador, o espatula de acero
inoxidable.
6.3.2.2.  Todo el equipo utilizado en el muestreo debe estar limpio y seco.
6.3.2.3.  Los frascos deben ser previamente lavados y secos.
6.3.2.4. Balanza para pesar la cantidad muestreada.
6.2.3. LIMPIEZA DEL MATERIAL UTILIZADO

Lavado a mano
a) Lavar con detergente H-203 en proporcion 1:5 utilizando cepillos o pafios
adecuados.
b) Si el material se encuentra contaminado con material grasoso, sumergir en una
solucion fuertemente alcalina detergente H-203.

c) Lavar con abundante agua.
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AREA DE MUESTREO
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6.2.4.

6.3.4.1.
6.3.4.2.

6.3.4.3.

6.2.5.

6.3.5.1.

d) El dltimo lavado, realizar con agua desmineralizada.

e) Colocar el material limpio en bandejas que contienen gasas o toallas
absorbentes.

f) Secado

g) Colocar el material en hornos que deben estar a temperatura ambiente.

h) Secar a 50 a 90°C, por un lapso de 60 minutos.

i) Retirar el material de la estufa.

J) Colocar el material limpio y seco en fundas con cierre Zipper para evitar su
contaminacion.

k) Ubicar el material en los lugares previamente asignados en el area de muestreo,

hasta su nuevo uso.

NUMERO DE ENVASES A MUESTREAR

Los Principios activos para Produccion se deben muestrear de todos los recipientes.

Las materias primas auxiliares (excipientes) se muestrearan segln la tabla Military
Standard 105D, inspeccion normal 1.- muestreo sencillo, Nivel 111

Los envases se muestrearan segun el Nivel | de la misma tabla.

Tabla 4.5: Muestreo de envases

ENVASES ENVASES MUESTREADOS
RECIBIDOS NIVEL I NIVEL I
2 a 8 2 3
9 a 15 2 5
16 a 25 3 8
26 a 50 5 13
51 a 90 5 20

Nota: Adaptado de:(Namazu-tron, 2009).

PROCEDIMIENTO PREVIO
Colocarse el uniforme y los implementos necesarios antes de ingresar a la cabina de

flujo laminar destinada para el muestreo. (Ver ANEXO N° 1).
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6.3.5.2.  Limpiar exteriormente todos los recipientes con un pafio humedecido en alcohol etilico
al 70%.

6.3.5.3.  Leer detenidamente las indicaciones que se encuentran en la etiqueta original del
recipiente acerca de las restricciones, advertencias y precauciones que hay que tomar
con las materias primas para manejarlas adecuadamente y preservar la salud e integridad
personal.

6.3.5.4.  El personal encargado de tomar la muestra, debe vestir el uniforme limpio indicado en el
ANEXO 1. Tener cuidado en desinfectarse los guantes quirGrgicos previo al realizar el
muestreo.

6.3.5.5.  Ingresar el 0 los bultos a la cabina de flujo laminar para muestreo.

6.2.6. TOMA DE MUESTRA

6.3.6.1. Cada bulto (tambor, funda, frasco) se muestrea en frascos separados y por duplicado
(para control quimico y microbiol6gico).

6.3.6.2.  Destapar el recipiente y/o funda cuidadosamente evitando posibles pérdidas.

6.3.6.3.  Tener en cuenta que ninguna materia prima sélida (polvos, cristales, etc.) debe estar en
contacto directo con carton.

6.3.6.4. La muestra para analisis debe ser tomada de sitios representativos. Si la muestra llega en
malas condiciones. Ejemplo: si el cierre no es hermético debe tomarse una muestra
aparte del sitio o recipiente afectado.

6.3.6.5.  Tarar el recipiente en el que se va a muestrear, pesar la muestra en gramos (g) tanto para
sélidos, semisolidos y liquidos, anotar la cantidad real de muestra en la etiqueta de cada
frasco.

6.3.6.6. Nota: Para el caso de materias primas fotosensibles, el muestreo se lo debe realizar lo
mas pronto posible luego de haber abierto el recipiente y la muestra se la debe colocar
en un recipiente color ambar.

6.2.7. IDENTIFICACION DE LA MUESTRA TOMADA

6.3.7.1. Basarse en los datos de las etiquetas de identificacion del bulto de la materia prima.

6.3.7.2.  Una vez tomada la muestra, colocar en cada recipiente que contiene la muestra la

etiqueta de identificacion con los siguientes datos:
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PLANTA PILOTO DE TECNOLOGIA FARMACEUTICA
Materia Prima:

N° Control:

L4770 H P
Lote Proveedor

|4 0)Y/=1=T0 (o] SRR

Fecha de MUESIICO: «.oovveeie e e e,
N° de bulto:

Cantidad: ...ttt

Muestreado por: ...........oviiiiiiiiin..

6.3.7.3. Tomada la muestra y cerrado correctamente el bulto se procede a identificar el bulto
muestreado colocando la etiqueta de color azul con el texto “MUESTREADO” con

fecha y firma de la persona que muestrea.

6.2.8. FIN DE MUESTREO
Terminado el muestreo se retira el o los bultos de la cabina de muestreo, se entrega a
Bodega para que sean trasladadas al area de cuarentena y permanezcan ahi hasta su

disposicion final.
7. ANEXOS

ANEXO N° 1: Uniforme para Muestreo.
ANEXO N° 2: Tabla Military Standar.
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ANEXO N°1. PROCEDIMIENTO: MBPM

UNIFORME PARA MUESTREO

<«——— Cofia blanca

«— Mascarilla

Mandil
blanco

Guantes
<4+— Desechables

<+— Zapatones

Figura 4.4. Uniforme para muestreo.
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ANEXO N°2. PROCEDIMIENTO: MBPM

TABLA MILITARY STANDAR

Tabla 4.6: Tabla Military Standar

MIL STD 105D
TABLE | TABLE 1I-A
Sample size code letters Singie sampling pians for normal inspection (Master table)
I General
inspection Acceplable Quality Levels {normal inspection)
Iew_vgl_s . — { - g g e ———— e —
Lot Level Sample 00)0001500251;0-100065 0.1010.15|025(040{ 065 10 1.5 | 25] 4.0 s.sI 10|15 |25
or N(l)]rmzlly SIze: s ————te P gt = —
batch ' i ¢ code | Sample |
a6 1 3.1 I m letter | size Ac Re|Ac Re Ac Re|LAc RelAc ReIAc Re Ac Relfc RelAc RelAc Re|Ac RelAc Re |Ac RelAc Re[Ac ReAc Re|Ac ReAc Re
2t0 8| A| A A |2 ; :*Yon Y2
910 15| a| B | 8 3 R : o1 4 12|23
16t 25| B C | c 5 I 1 ] lo1l A|Wl1223]3a4
1 —_— . m——— | ——— ———
%to 0/ C{ © | D 8 Pl o1 AW [122334se
Site 90 | €| E 3 13 SR B o1l A |y |r2233456/78
9110150 | D F f 20 | ; | ot AW |12 233458 78fion
15110280 | E.  © G kb ’ ! i [0 1 v 12|23 34 56| 7 81011[1415
28110500 | F W H 50 ! : ' o1 A 1 223,34/ 56 7 8/1011{1a15[2122
501te | G J ) 80 | l | {01 Y 1'2(2 3|3 4|5 6 7 8/1011{1415R122
1200 e 1 : f |
120110 W K K 125 i . | ! 12233 4|56|7 8i011{14152122
3200 | | I | ] bl ‘ * ( ‘ ! ' A 4
320110 ) 1 L | 200 | | | |"0|‘ ' 1 202 313 41567 8’!0!!!4152122
10000 : { ! | ! ‘ i
10001 to . K " " s | ' ; O !',1 212313 45 6 7 8{1011}1415/2122] f
35000 { | ! : | . 1 . 1
AN | R s e S o . . S -
35001t0 | LN N so0 l"nx.‘:’;nz 2303456 781014152122 |
150000 | | | = Ep . NEJ
150001t0 ; M| P P 800 |v|ox‘*1 11 2523134567 81011}1a15(2122| i |
500000 | | | | | | i | | | | |
500001 | N Q o 1250 | 01 [ 1 2_?3[34!56 7 8|1011]1415/2122 | '
and over - ) l L. + | ) it |
‘ | J R 20001 A J12f2 3[]4|561181011Nl52122 ‘ |

Nota: Por: (Namazu-tron, 2009).
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Procedimiento de Flujo de Materias Primas/

Materiales y Producto Terminado
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FLUJO DE MATERIAS PRIMAS, MATERIALES, PRODUCTO TERMINADO

Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 1de 2+ 1 Anexo
1. OBJETIVO

3.1
3.2.

3.3.

6.1.

6.1.1.

6.1.2.
6.1.3.

6.1.4.

Describir el flujo de materiales, materias primas y producto terminado dentro de la
planta de produccion de la Planta Piloto de Tecnologia Farmacéutica

APLICACION

Se aplica en todas las areas productivas de Planta Piloto.

RESPONSABILIDADES

Todo el personal: son los responsables de cumplir con el presente procedimiento.
Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de
hacer cumplir el presente procedimiento.

Ayudante de catedra: se encargara de verificar el cumplimiento, distribucién y archivo

del presente procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA
Anexo 1 del Informe Técnico N°32 de la OMS.

FRECUENCIA

Cada vez que se requiera su utilizacion.

PROCEDIMIENTO

MANEJO DE MATERIALES Y MATERIAS PRIMAS EN BODEGA

Una vez que los insumos, materiales de envase empaque y materias primas son
ingresados a la bodega, estos son etiquetados e identificados y ubicados en las perchas
de almacenamiento.

Garantia de Calidad se encarga de realizar la liberacion para poder ser utilizados.

Una vez recibida la Orden de Produccion (OP)o el requerimiento de materiales, el
ayudante de cétedra realiza el pedido respectivo el cual es recibido por el personal de
bodega para su despacho.

El personal de bodega entrega los materiales y/o materias primas de acuerdo al
procedimiento interno de control FIFO/FEFO vy registra la salida en la hoja de egreso a

Produccion.
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6.2. MANEJO DE MATERIALES Y MATERIAS PRIMAS EN PRODUCCION

6.2.1. Materiales de Envase — Empaque, son recibidos por el ayudante de catedra, y son
distribuidos directamente a cada una de las areas de trabajo, donde son recibidas por el
operador que lleva el registro de materiales.

6.2.2. Los cartones no se introducen a las areas de produccion, Unicamente ingresan los
materiales listos para su uso.

6.2.3. Materias Primas y excipientes son retirados de bodega por el operador de Pesaje
conforme las OP.

6.2.4. Las Materias Primas son trasladadas a la zona de Pesaje donde son fraccionadas. Los
saldos son devueltos a bodega para su reingreso y almacenamiento.

6.2.5. Una vez realizado el pesaje y el control las materias primas el personal de Produccion
retira las materias primas para su procesamiento.

6.3. MANEJO DE PRODUCTO TERMINADO

6.3.1. Una vez realizada la manufactura y fabricacion de los productos, estos son guardados e
identificados en envases apropiados perfectamente sellados. EI personal de produccion
realiza la verificacion de peso final y en via el producto semielaborado hacia el
Empaque final.

6.3.2. En Empaque, el ayudante de catedra recibe los semielaborados y procede a destinarlos
para su emblistado, etiquetado, codificacion y empaque final.

6.3.3. Terminada la operacion de empaque final, los productos terminados son colocados en
cuarentena hasta su liberacién por parte de Garantia de Calidad.

6.3.4. Una vez liberado el PT, es retirado por parte de personal de bodega y ubicado en el area
destinada a Producto Terminado para su posterior despacho.

7. ANEXOS

ANEXO N° 1: Esquemas de flujo de materiales, materias primas y producto terminado.
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ANEXO N°1- PROCEDIMIENTO: MBPM
FLUJO DE MATERIALES, MATERIAS PRIMAS Y PRODUCTO TERMINADO — AREA DE PRODUCCION ~-EMPAQUE Y BODEGAS

I
INICIO BODEGA 1 l |
1 PROTOCOLO DE PREPARACION
9, —_—) Formas farmacéuticas
| FABRICACION solidas REPROCESO
I
|
, NO
INGRESO A CUARENTENA !
Materia %rima y material de : e e N Reporte de GRANEL
acondicionamiento. > APROBADO
Documentos de recepcion DISPENSADO Muestrea, analiza y aprueba analisis
Reporte de 1 Pesar la materia prima
analisis 1
I
|
Sl | ORDEN ¢
EMPAQUE
I MATERIA| PRIMA R
I
GARANTIA DE CALIDAD |
Muestrea, analiza y aprueba
1 PRODUCCION
ME;A‘I;IIIE/IRAI‘A y Aconc:jicionamien_to Sara Controles en CUARENTENA
> producto terminado — proceso Y Producto terminado
MATERIALES A
Sl 1
: ~ateriales
MATERIAL | A GARANTIA DE CALIDAD
APROBADO 1 Muestrea, analiza y aprueba
|
1 - REACONDICIONAMIENTO l
|
0 1 Producto Reporte de
1 Terminado analisis
APROBADO
INGRESA A BODEGA |
RECHAZOS O En espera de orden de Produccién | | NO
DEVOLUCION ORDEN DE
H—»  PrRODUCCION
|
Sl
! ORDEN DE
1 EMPAQUE

PRODUCTO TERMINADO
Para Despachos

A

&
<

Figura 4.5: Flujo de Materiales, Materias Primas y Producto terminado.
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MANUAL DE BPM

CENTRAL DE PESAJE
Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 1de 5
1. OBJETIVO
Establecer un procedimiento para la recepcion, pesaje y entrega de materias primas en el
Area de Central de Pesaje.
2. APLICACION
Se aplicara al proceso de Pesado de materias primas.
3. RESPONSABILIDADES
3.1. Operador: se encargara de pesar todas las materias primas requeridas en produccion.
3.2. Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de
hacer cumplir el presente procedimiento.
3.3. Ayudante de catedra: se encargara de verificar el cumplimiento, distribucién y archivo
del presente procedimiento.
4. DOCUMENTOS DE REFERENCIA
4.1. Anexo 1 del Informe Técnico N°32 de la OMS.
5. FRECUENCIA
Cada vez que se requiera su utilizacion.
6. PROCEDIMIENTO
Al inicio de la jornada proceder a la verificacién y/o calibracién de las balanzas de
acuerdo al procedimiento de manejo de cada balanza.
6.1. RECEPCION DE LAS MATERIAS PRIMAS
6.1.1. Esta actividad realizar conjuntamente entre bodega y el Area de Central de Pesaje.
6.1.2. Las materias primas son enviadas desde la Bodega hacia el Area de Central de Pesaje.
6.1.3. Verificar que los recipientes y/o contenedores estén identificados, aprobados y limpios
(sin polvo y/o suciedad externa).
6.1.4. Verificar en la orden de produccién las materias primas, es decir, comprobar lo fisico

con lo transferido, controlando los siguientes datos:
Verificar la etiqueta de aprobacion.

= Cddigo.
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6.2.
6.2.1.
6.2.1.1.

6.2.1.2.

6.2.2.

6.2.2.1.

6.2.2.2.

6.2.2.3.

= Nombre de la materia prima.

= Ndmero de control.

= Cantidad.

= Fecha de expiracion.

= Fecha de re-analisis.
De encontrarse una materia prima vencida o por vencerse, notificar al Profesor y
Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica indicando el nombre, cédigo, lote
del proveedor, nimero de control, cantidad, fecha de vencimiento y de ser necesario
pasar una muestra para re-analisis.

En el caso de que la informacidn no coincida, Bodega debe rectificar en ese momento.

PROCEDIMIENTO PARA EL PESAJE
PREPARACION DE LA DOCUMENTACION
Verificar con el Record de Elaboracion y Orden de Produccidn, Tickets de Pesaje.
= Cddigo y nombre del producto a fabricar.
= Cddigo y nombre de la materia prima a pesar.
= Cantidad teorica.
= Lote de fabricacion.
= Nudmero de orden de produccién.
= Nudmero de parcial.
En el caso de sustancias activas y cuando el protocolo lo indique, se reformularan las
cantidades a pesarse. De esto es responsable el Profesor de catedra de Tecnologia

Farmacéutica.

PREPARACION DEL MATERIAL

El operador del Area de Central de Pesaje debe:

Limpiar externamente con una gasa himeda cada recipiente verificando el nombre y
cddigo con la Orden de Produccién.

Al mismo tiempo verificar una vez mas, el vencimiento de cada materia prima. De
encontrarse una materia prima vencida 6 por vencerse, se procedera como en el punto
6.1.4.

La materia prima vencida o por vencerse no se debe pesar hasta tener el resultado del

analisis respectivo (Garantia de Calidad).
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6.2.2.4.  En el caso de que extendieran su vencimiento solicitar la etiqueta verde de APROBADO
con la nueva fecha de vencimiento y corregir en la etiqueta original la fecha de
vencimiento. En el caso de que no extendieran su vencimiento devolver la materia prima
a Bodega, con el respectivo informe.

6.2.3. LIBERACION DE LA LINEA

6.2.3.1. Realizar la Liberacion de la Linea de Pesaje.

6.2.4. PESAJE

6.2.4.1. Ingresar la materia prima a pesar.

6.2.4.2.  Se pesard una materia prima a la vez. No abrir 2 0 mas materias primas.

6.2.4.3. En el caso que amerite, las materias primas se pesan de acuerdo al Sistema FEFO, es
decir la que vence primero.

6.2.4.4.  Encerar la balanza en la cual se pesara la materia prima, es decir controlar el punto cero
(\Ver Procedimiento de cada balanza).

6.2.4.5. Pesar las materias primas, para lo cual se dispondra de todos los elementos y utensilios
limpios.

6.2.4.6. Para el pesaje de materias primas sélidas (polvos), utilizar fundas plasticas nuevas y
limpias. Colocar la funda identificada en el centro del plato de la balanza, anotar el peso
de la tara en el ticket de materia prima, tarar la funda, esto es, llevar nuevamente al
punto cero la balanza.

6.2.4.7. Para el pesaje de materias primas liquidas y semisdlidas utilizar recipientes limpios de
acero inoxidable o plastico, no sin antes pasar una gasa empapada con Alcohol Etilico al
70% permitiendo que el alcohol se evapore por completo. Igualmente, colocar en el
centro del plato de la balanza. Anotar el peso de la tara en el ticket, tarar el recipiente, es
decir llevar al punto cero. En lo posible identificar el recipiente antes del pesaje.

6.2.4.8. Pesar cuidadosa y lo mas exactamente posible la materia prima. Una vez que tenemos el
peso deseado, cerrar la funda. Si es necesario, utilizar amarras plasticas de un solo uso
para el sellado de la funda. Para el caso de liquidos, se cubriran con papel aluminio los
recipientes gue no tengan tapa y se identificara con el ticket de pesaje en un lugar
visible.

6.2.4.9. El Operador de Central de Pesaje debe anotar en el ticket de pesaje, el peso neto y

el(los) niumero(s) control(s) que han sido utilizados. Cuando se utilice materias primas
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6.2.4.10.

6.2.4.11.

6.2.4.12.
6.2.4.13.

6.2.4.14.

6.2.4.15.
6.2.4.16.

6.2.4.17.

6.3.
6.3.1.

6.3.2.

de dos 0 mas nimeros de control, anotar los dos nimeros y la cantidad utilizada del lote
que se termind en la Orden de Produccién.
El recipiente del cual se estd dispensando la materia prima cerrarlo inmediatamente y
limpiarlo externamente con una gasa himeda antes de regresarlo al pallet.
Cuando se pese una materia prima fotosensible, ésta debe procesarse evitando la
exposicion innecesaria a la luz, para lo cual se podra tomar cualquiera de las siguientes
opciones.

= Pesarla en una funda negra

= Disponer de un envase color &mbar o

= Pesar en un envase cubierto totalmente con papel aluminio.
No colocar materias primas de varios lotes en el mismo contenedor.
Colocar las materias primas pesadas identificadas en gavetas plasticas con tapa y estas a
su vez colocarlas en contenedores apropiadamente identificados con el nombre del
producto, lote del producto, fecha y firma, de acuerdo a la etiqueta de identificacion de
procesos.
Registrar en la Orden de Produccién el nimero de control, la cantidad y la firma  del
Operador.
Realizar el descargo en la tarjeta Bind Card. Esto, para cada materia prima pesada.
Una segunda persona debera verificar toda la informacion y cantidades pesadas de cada
una de las materias primas y con su firma en la ficha de pesaje certificar su realizacién.
Realizar y registrar la limpieza del Area de Central de Pesaje segin el respectivo

Procedimiento.

ENTREGA DE MATERIAS PRIMAS PESADAS A AREAS PRODUCTIVAS.

El Ayudante de céatedra -conjuntamente con un operador del area debe realizar la
verificacion en el Area de Central de Pesaje una por una las materias primas registrando
con sus firmas su conformidad en la Orden de Produccion y las Fichas de pesaje.

De encontrar alguna diferencia, se revisara junto con el Operador de Central de Pesaje y

se hara la respectiva correccidn 6 rectificacion.
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6.4. LIMPIEZA DE UTENSILLOS DE PESAJE
6.4.1.1.  Se entiende por utensilios todos aquellos implementos que se requieren para el pesaje
como: palas dosificadoras, vasos de vidrio, espatulas, recipientes de acero inoxidable,
recipientes plasticos, ollas.
6.4.1.2.  Dejar los utensilios utilizados en el proceso de pesaje en el lugar indicado para ello.
6.4.1.3.  Realizar un enjuague preliminar con agua.
6.4.1.4.  Luego, utilizar un agente limpiador detergente H-203 dilucién 1:2, utilizando un pafio
para eliminar todo residuo de materia prima.
6.4.1.5. Enjuagar con suficiente agua hasta eliminar los residuos de detergente.
6.4.1.6.  Realizar un Gltimo enjuague con agua desmineralizada.
6.4.1.7.  Dejar escurrir el exceso de agua sobre la bandeja del lavabo.
6.4.1.8.  Secar con una toalla limpia o papel toalla que no desprenda pelusas.
6.4.1.9.  Sanitizar con una gasa empapada en Alcohol Etilico al 70%. Dejar secar al ambiente.
6.4.1.10. Colocar los utensilios limpios y desinfectados en fundas plasticas limpias, asi como los
recipientes, en los compartimentos de MATERIALES PARA PESAIJE.
7. ANEXOS
No aplica.
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Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 1 de 4 + 3 Anexos
1. OBJETIVO

3.1
3.2.

3.3.

Establecer un procedimiento por escrito para la recepcion, revision, seguimiento y

archivo de los documentos de los lotes fabricados (Batch Record).

APLICACION

Se aplica a los documentos de los lotes fabricados (Batch Record).

RESPONSABILIDADES

Operador: es responsable de cumplir con lo detallado en el presente procedimiento.
Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de
hacer cumplir el presente procedimiento.

Ayudante de catedra: se encargara de verificar el cumplimiento, distribucién y archivo

del presente procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA
Anexo 1 del Informe Técnico N°32 de la OMS.

FRECUENCIA

Cada vez que se requiera su utilizacion.

PROCEDIMIENTO
Dado que es responsabilidad de las areas productivas llenar en forma correcta e incluir
la totalidad de la informacion generada en un proceso productivo, el presente
procedimiento de revisién previo a su archivo esta orientado a 2 objetivos basicos:

= Que el resumen del lote incluya los documentos minimos correspondientes.

= Que a través de una revision aleatoria se establezca el cumplimiento de las

normas de llenado de un documento, esto es:

Realizar de ser necesario, correcciones apropiadas.

= Llenar todos los datos solicitados.

= Justificar cualquier cambio adicional aplicado al proceso establecido.
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6.1. REVISION DE DOCUMENTOS
6.1.1. FABRICACION Y/O ENVASE
En todas estas se revisara firmas, fechas y correcciones apropiadas cada vez.
Es importante considerar que dependiendo del tipo de producto fabricado su proceso de
envase se llevara a cabo en el area de produccién o de empaque y por tanto sera
archivado de la misma manera.
La documentacion de fabricacion y/o envase constara basicamente de la siguiente
informacion: (ver ANEXO N°1), organizada y entregada en el mismo orden de adelante
hacia atrés.
6.1.1.1.  Orden de produccion
En esta se revisara que contenga los datos completos de consumos de materias primas,
horas hombre, horas maquina y que incluya el rendimiento correspondiente.
6.1.1.2.  Protocolo de Fabricacion y Anexos
Protocolo
El protocolo de fabricacidn segin nimero de hojas, exceptuando la hoja u hojas de los
controles en proceso que se adjuntan a la documentacion de Garantia de Calidad.
Anexos
= Hojas de Liberacion de Lineas.
= Hojas de Horas Hombre/ Maquina.
= Certificado del Principio Activo (proveedor).
6.1.1.3. Documentacion de Garantia de Calidad.

En cuanto a la documentacion de Garantia de Calidad, si bien es cierto, la informacion
se genera a lo largo de la fabricacién-envase-empaque, para efecto de documentar y
archivar su existencia se la ha incluido en el anexo 1 de Fabricacion Unicamente.

= Hoja del Resumen del Lote.- Fabricacion (Batch Abstract).

= Hoja del Resumen del Lote.- Empaque (Batch Abstract).

= Certificado Analitico.

= Solicitud de andlisis

120



MANUAL DE BPM

RECORD DE ELABORACION

Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 3 de 4 + 3 Anexos

6.1.1.4.

6.1.2.

6.1.2.1.

6.1.2.2.

= Hoja/s de control en proceso + Hoja de Fecha de Elaboraciéon (copia del
original)
Las hojas de control en proceso son parte del protocolo de fabricacion ver numeral

Otros documentos
Otros documentos como graficos, informes de Garantia de Calidad y demas informacion

adjuntada por el Laboratorio.

ENVASE Y/O EMPAQUE

En todas estas se revisara firmas fechas y correcciones apropiadas cada vez.

Es importante considerar que dependiendo del tipo de producto fabricado su proceso de
envase se llevara a cabo en el area de produccién o de empaque y por tanto sera
archivado de la misma manera.

La documentacion de envase y/o empaque constard basicamente de la siguiente

informacion: (ver ANEXO N°1), organizada en el mismo orden de adelante hacia atras.

Prescripcion corta y Anexos
Protocolo o prescripcion
La prescripcion corta que es solo una hoja para los controles de envase empaque.
Anexos
= Hoja de Fecha de elaboracion.
= Etiquetas de Aprobacion de Semiterminado.
= Material de Envase y/o Empaque (liberados)
= Hojas de Liberacion de Lineas.
= Hojas de Horas Hombre/ Maquina.
Documentacion de Garantia de Calidad.
En cuanto a la documentacion de Garantia de Calidad, si bien es cierto, la informacion
se genera a lo largo de la fabricacién-envase-empaque, para efecto de documentar y

archivar su existencia se la ha incluido en el ANEXO N°1 de Fabricacion.
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6.2. SEGUIMIENTO Y ARCHIVO DE DOCUMENTACION

6.3.

6.3.1.

6.3.2.

6.3.3.

6.3.4.

6.3.5.

6.3.6.

Durante el proceso de recepcion de la documentacién previa al archivo, utilizamos el
ANEXO N° 2, para el seguimiento de la llegada de los mismos, dado gue entregamos la
documentacion completa para la liberacion del producto a Garantia de Calidad.

ALMACENAMIENTO

Para almacenar la documentacion se emplean sobres tamafio oficio, cuya cara anterior
lleva la informacion detallada en el ANEXO N° 3.

Estos sobres se mantienen en el archivo rodante de Documentacion hasta un maximo de
10 por producto o en funcion de la disponibilidad de espacio, después de esto se ponen
por producto y/o casa en un carton.

El carton se identifica con la siguiente informacion: casa, producto, presentacion, lote y
namero de carton.

Estos cartones con documentacion de los lotes fabricados, son almacenados en el area de
control de calidad, donde se mantienen durante todo el afio que transcurre, al final del
mismo son llevadas a la bodega.

El tiempo de almacenamiento de dichos documentos es de 5 afios después de la fecha de
caducidad del producto.

Una vez transcurrido este tiempo, dichos documentos serdn incluidos en una lista y

entregados con carta a los respectivos clientes, para su destruccién apropiada.

ANEXOS

ANEXO N°1: Recepcion, revision, seguimiento y archivo de documentacion (Batch
record).

ANEXO N°2: Documentacion del lote fabricado (Batch record).- seguimiento para
archivo.

ANEXO N°3: Formato del sobe de archivo de la documentacion del lote (Batch record)
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ANEXO N°1- PROCEDIMIENTO:MBPM
RECEPCION, REVISION, SEGUIMIENTO Y ARCHIVO DE DOCUMENTACION

(BATCH RECORD)

PRODUCTO: LOTE:
N° ORDEN: FECHA INGRESO:
CODIGO: CASA:
CANTIDAD: PAIS:

1. DOCUMENTACION DE FABRICACION
1.1. ORDEN: Incluye datos de:

Materias primas [  Horas Hombre =~ [  Horas Maquina O Rendimiento: [
1.2. PROTOCOLO Y ANEXOS:

Protocolo: (. Solicitud de Andlisis en proceso [

Hojas de liberacion de lineas O Hojas Horas Hombre / Maquina O

Certificado del principio activo O

Observaciones

Numero de paginas:

Firma / Fecha:

2. DOCUMENTACION DE GARANTIA DE CALIDAD:

Resumen del lote (Batch Abstract) O Resumen del lote (Batch Abstract) (|
produccion empague

Certificado de Analisis + anexos O = O
Hoja/s de control en procesos O = O

Observaciones

**Cuando hay mas de una orden de empaque

NUmero de paginas:
Firma / Fecha:

Documentacién completa: Firma / Fecha:
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RECEPCION, REVISION, SEGUIMIENTO Y ARCHIVO DE DOCUMENTACION
(BATCH RECORD)

PRODUCTO LOTE:

N° ORDEN: FECHA INGRESO:
CODIGO: CASA:
CANTIDAD: PAIS:

3. DOCUMENTACION DE EMPAQUE
3.1. ORDEN: Incluye datos de:
Insumos O HorasHombre 0O  Horas Maquina O Rendimiento: [

3.2. PROTOCOLO 0 PRESCRIPCION Y ANEXOS:

Protocolo o Prescripcion corta: O  Hoja de fecha de elaboracion:
Etiquetas de aprobacion del semiterminado O  Material de envase y/o empaque (liberado):
Hojas de liberacion de lineas O  Hojas Horas Hombre / Maquina

Observaciones

aoad

Numero de paginas:
Firma / Fecha:

4. DOCUMENTACION DE CONTROL DE CALIDAD:

La recepcidn, revision y archivo de la documentacion de Control de Calidad, se hace como un solo
documento en el anexo 1 (produccién).

Documentacién completa: Firma / Fecha:
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ANEXO N°3- PROCEDIMIENTO: MBPM

FORMATO DEL SOBRE DE ARCHIVO DE LA DOCUMENTACION DEL LOTE (BATCH RECORD)

CASA: ANO:
PRODUCTO:
T
= = ° 3 ©
., — — E — —_—
Lot Orden. de Produccion irl?efgsao Ug) Orden de Empaque irl?e(r:gso g S S Fiﬁd:gs((j)e g Presentacion y/u
g 9 @ * 3 9 @ Observaciones
* Se marcara con un visto Archivo:
Firma Fecha
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FORMATO DEL SOBRE DE ARCHIVO DE LA DOCUMENTACION DEL LOTE (BATCH RECORD)

LOTE N° [ ]

DOCUMENTACION DEL LOTE PRODUCIDO

(BATCH RECORD)

PRODUCTO: PRESENTACION:
CANTIDAD:
CASA:

FECHA FABRICACION:
FECHA VENCIMIENTO:

CONTIENE:
DOCUMENTACION DE FABRICACION

DOCUMENTACION DE EMPAQUE

HEEEN

DOCUMENTACION DE CONTROL DE CALIDAD REVISADO POR:
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1. OBJETIVO

3.1
3.2.

3.3.

6.2.

Indicar la manera como la Planta Piloto de Tecnologia Farmacéutica realiza la

fabricacién de las formas farmacéuticas solidas.

APLICACION
Se aplicard a la fabricacion de formas farmacéuticas que inician con el pesaje y termina

en la entrega del producto semiterminado para su envase.

RESPONSABILIDADES

Operadores.: son los responsable de cumplir con el presente procedimiento

Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de
hacer cumplir el presente procedimiento.

Ayudante de catedra: se encargara de verificar el cumplimiento, distribucién y archivo

del presente procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA
Anexo 1 del Informe Técnico N°32 de la OMS.

FRECUENCIA

Cada vez que se requiera su utilizacion.

PROCEDIMIENTO

RECEPCION DEL REQUERIMIENTO DEL CLIENTE

El Profesor de catedra es el encargado de mantener contacto directo con los clientes, por
tanto es quien recibe los Requerimientos de los mismos y tiene como responsabilidad
analizarlos a fin de determinar la factibilidad de la elaboracion de los productos
solicitados e informa a los clientes el plazo que necesita para la fabricacion de los

diferentes productos.

VERIFICAR STOCKS DE MATERIAS PRIMAS E INSUMOS
El Profesor de catedra luego de revisar los Requerimientos de Productos solicita a
bodega los Stocks de las Materias Primas y de Insumos con el fin de determinar el

tamafio de lote para los productos.
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6.3. PLANIFICACION DE LA PRODUCCION

6.4.

6.5.

6.6.

El Profesor de catedra en base a los Requerimientos del Cliente planifica la produccion

considerando prioridades o urgencias de los mismos.

El Profesor de catedra ordena la documentacion emitida de acuerdo a prioridades y a la
optimizacion de recursos, considerando la funcionalidad de la maquinaria y el personal
disponible para ejecutar cada determinado proceso, poniéndose plazos para cumplir la

entrega de los productos.

REQUISICION Y PESAJE DE MATERIAS PRIMAS

El Operador de Pesaje verifica la limpieza del area y realiza la Liberacién de Linea (Ver
POE correspondiente).

El Operador de Pesaje recibe la Orden de Produccion con el Protocolo de Fabricacion
(el cual es entregado de acuerdo al producto que se vaya a fabricar) y realiza la
Requisicion de Materia Primas con el documento Requisicion y Transferencia de
Materias Primas e Insumos a Bodega (Ver ANEXO N° 3).

El Operador de Pesaje identifica las materias primas ya fraccionadas de acuerdo a la
Orden de Produccion en Etiquetas Adhesivas de Pesaje de Materia Primas (Ver ANEXO
N°5) y procede a pesar las materias primas con los pesos especificados en la Orden de
Produccion, los pesos tomados de las diferentes materias primas y el saldo de cada una
de ellas que regresa a Bodega son descargados en Tarjetas Bind Card de cada Materia
Prima (Ver ANEXO N°4).

VERIFICAR PESOS DE MATERIAS PRIMAS PESADAS

El Operador de Pesaje adjunta a la Orden de Produccion, la Ficha de Pesaje de Materias
Primas (Ver ANEXO N° 5), posteriormente solicita al Ayudante de catedra realizar la
verificacion de pesos de las materias primas e identifica cada tambor que contiene las

materias primas pesadas con la Tarjeta Producto Semiterminado (Ver ANEXO N° 6).
FABRICACION DE FORMAS FARMACEUTICAS

Seguir las instrucciones descritas en el Protocolo de Fabricacion, de acuerdo a la forma

farmacéutica que vaya a elaborarse. (Ver ANEXO N° 2).
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6.7. CONCILIACION DE LA DOCUMENTACION DE PRODUCCION

6.8.

El Profesor de Catedra tiene la responsabilidad de conciliar cada etapa del proceso
productivo, sujetdndose a los limites de porcentaje de rendimiento y de merma no
identificada establecidos, en caso de presentarse desvios de estos parametros debe

investigar el motivo de estos y documentar la explicacion en el Récord de Elaboracion

HACER ENTREGA DE SEMITERMINADOS PARA SU ENVASE
Realizar la entrega del Producto Semiterminado a granel con las debidas tarjetas de

identificacion para su envase.

ANEXOS

ANEXO N°1: Orden de Produccion.

ANEXO N°2: Protocolo de Fabricacion.

ANEXO N°3: Requisicion y Transferencia de Materias Primas y Material de Envase —
Empaque a Bodega.

ANEXO N°4: Tarjeta Bind Card de Materia Prima

ANEXO N°5: Etiqueta adhesiva y Ficha de Pesaje de materia prima.

ANEXO N©°%: Tarjeta de Etapa de Manufactura y Producto Semiterminado.
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ANEXO N°1- PROCEDIMIENTO: MBPM

ORDEN DE PRODUCCION

ORDEN DE PRODUCCION

PRODUCTE:
LOTE:

N' ORDEN:{CODIGD: |CANTIDAD TEORICA: |UNIDAD: |FECHA DE INICIO: FECHA DE TERMIND: |FECHA DE LANZAMIENTO:

FIRMA:

CANTIDAD CANTIDAD FIRMA FIRMA
ITEM | CODIGO | MATERIAS PRIMAS | LOTE | TEGRICA | UNIDAD | REAL | UNIDAD |OPERADOR| SUPERYISOR

CBSERYACIONES:
HORAS HOMBRE HORAS MAQUINA FECHAIFIRMA  CIERRE DE DRDEN
HORAS HORAS

PROCESD| TEORICA | HORAS REALES |PROCESO| TEORICAS | HORAS REALES

APROBADO POR:
RENDIMIENTDS RECHAZADD POR:
CANTIDAD TEGRICA CANTIDAD REAL % RENDIMIENTO
MEZCLA LLENADO MEZCLA LLENADO MEZCLA | LLENADO
FIRMA ! FECHA
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ANEXO N°2- PROCEDIMIENTO: MBPM

PROTOCOLO DE FABRICACION

PROTOCOLO DE FABRICACION
PLANTA PILOTO DE TECNOLOGIA FARMACEUTICA CODIGO : MBPM
PAG.1 de 11
PRODUCTO: N° ORDEN :
CANTIDAD : LOTE:
LABORATORIO : REFERENCIA:  REGISTRO OFICIAL # 359
DEL 10 DE ENERO 2011
1.0 FORMULA UNITARIA
CcODIGO DESCRIPCION CANTIDAD  |UNID
TOTAL

2.0 FORMULA TAMANO DEL LOTE

2.1 ACTIVOS
CcODIGO DESCRIPCION CANTIDAD  |UNID
2.2 EXCIPIENTES
cODIGO DESCRIPCION CANTIDAD  |UNID
TOTAL

2.3 MATERIAL ENVASE

CODIGO DESCRIPCION CANTIDAD  |UNID

NOTA: * Ajustar al 100 % las materias primas activas con potencia inferior al 98 %

*** 106 mas por desperdicio en proceso productivo.

ELABORADO : VERIFICADO : APROBADO : EDICION:

FECHA : FIRMA: FECHA : FIRMA: FECHA: FIRMA: FECHA:
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ANEXO N°2- PROCEDIMIENTO: MBPM

PROTOCOLO DE FABRICACION

PROTOCOLO DE FABRICACION
PLANTA PILOTO DE TECNOLOGIA FARMACEUTICA

CODIGO : MBPM
PAG. 2 de 11

PRODUCTO:

CANTIDAD :

LABORATORIO :

N° ORDEN :
LOTE:
REFERENCIA: REGISTRO OFICIAL # 359

DEL 10 DE ENERO 2011

3. CALCULOS
LOTE:
N° CONTROL: _ Cantidad tedrica x 100
POTENCIA: B.S Potencia % AS IS
F. VENCE:
HUMEDAD: % AS IS = Sustancia tal cual
POTENCIA: AS IS
FECHA: REALIZA: CONTROLA:
ELABORADO : VERIFICADO : APROBADO : EDICION:
FECHA : FIRMA: FECHA : FIRMA: FECHA : FIRMA: FECHA:
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ANEXO N°2- PROCEDIMIENTO: MBPM

PROTOCOLO DE FABRICACION

PROTOCOLO DE FABRICACION
PLANTA PILOTO DE TECNOLOGIA FARMACEUTICA CODIGO: MBPM
PAG. 3de 11
PRODUCTO: N° ORDEN :
CANTIDAD : LOTE:
LABORATORIO : REFERENCIA:  REGISTRO OFICIAL # 359
DEL 10 DE ENERO 2011

1.- LIMPIEZA
Verificar la limpieza del Area de Preparacién: Antes de iniciar un proceso productivo, verificar la limpieza

de los equipos,instrumentos, utensilios y de toda area, trapear el piso con abundante agua, detergente y secar.

Verificar la rotulacion del area y equipos: Colocar etiqueta de equipo limpio, verificar la limpieza y registrar la
misma en las carpetas respectivas.

FECHA: REALIZA: CONTROLA:

2.- EQUIPOS Y/O MATERIALES
La seleccion, fabricacion e instalacion de los equipos, se adaptara a las operaciones farmacéuticas a realizar .

El equipo comprende las maquinas utilizadas para la fabricacion, llenado o envasado, acondicionamiento,
almacenamiento y control del producto.

Todos los elementos que conforman el equipo y que estén en contacto con el producto deben ser construidos en
material inerte y facil de limpiar a fin de evitar contaminaciones y/o desviaciones de calidad.

El producto debera ser protegido ,adoptar precauciones para reducir al maximo la contaminacién externa y con los
lubricantes durante sus etapas de fabricacion y llenado.

Debe certificarse por escrito la limpieza del equipo antes de su utilizacién, de acuerdo con los procedimientos.
respectivos para cada equipo.

EQUIPOS A UTILIZARSE

N° DESCRIPCION PROCEDIMIENTO

1.-
2.-
3.-
4.-
5.-
6.-
7.-
8.-

FECHA: REALIZA: CONTROLA:

ELABORADO : VERIFICADO : APROBADO : EDICION:

FECHA : FIRMA: FECHA : FIRMA: FECHA : FIRMA: FECHA:
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ANEXO N°2- PROCEDIMIENTO: MBPM

PROTOCOLO DE FABRICACION

PROTOCOLO DE FABRICACION
PLANTA PILOTO DE TECNOLOGIA FARMACEUTICA CODIGO: MBPM
PAG. 4 de 11
PRODUCTO: N° ORDEN :
CANTIDAD : LOTE:
LABORATORIO : REFERENCIA:  REGISTRO OFICIAL # 359
DEL 10 DE ENERO 2011

3.- NOTAS DE MANUFACTURA

- El principio activo es una materia prima activa, protegerla de la exposicion innecesaria a la luz, humedad
y temperatura.

- Manejar las materias primas durante todos los procesos de fabricacién y envase bajo condiciones extremas
de cuidado y seguridad , evitar la exposicion innecesaria a condiciones que las puedan afectar.

- Evitar derrames, si estos se producen recogerlos evitando al maximo su exposicion directa con piel, ojos,
mucosas etc. Asi como también extremar cuidados para evitar riesgos eventuales, como una contaminacion

cruzada que afecta a la calidad de los productos.

- La utilizacién correcta de guantes, gafas de seguridad, uniformes es obligatoria para evitar desviaciones
de calidad y/o exposiciones innecesarias que puedan afectar al producto y/u operadores.

- Todo material y materias primas a utilizarse en produccion, deben ser verificados en su aspecto, cantidad,
identificacion previo a su uso, como medida que garantice su utilizacion.

- La integridad de todos los materiales y materias primas deben estar protegidas a lo largo de todo el proceso
de fabricacion y llenado.

- Realizar y registrar en el documento respectivo la Apertura- Cierre de linea en cada etapa del proceso que
asi lo requiera.

- Todo recipiente que es utilizado en el proceso de fabricacion debe estar identificado de acuerdo con su
contenido

PRECAUCION: En todo el proceso de fabricacion utilizar gafas de seguridad, guantes y mascarilla
para proteccion

NOTA : Para iniciar el proceso de fabricaciéon esperar APROBACION del agua destilada

FECHA: REALIZA: CONTROLA:
ELABORADO : VERIFICADO : APROBADO : EDICION:
FECHA : FIRMA: FECHA : FIRMA: FECHA : FIRMA: FECHA:
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ANEXO N°2- PROCEDIMIENTO: MBPM

PROTOCOLO DE FABRICACION

PROTOCOLO DE FABRICACION
PLANTA PILOTO DE TECNOLOGIA FARMACEUTICA CODIGO : MBPM
PAG. 5 de 11
PRODUCTO: N° ORDEN :
CANTIDAD : LOTE:
LABORATORIO : REFERENCIA:  REGISTRO OFICIAL # 359
DEL 10 DE ENERO 2011

MANUFACTURA DE COMPRIMIDOS - COMPRESION DIRECTA

|1. Pesaje de materias primas |

Principio activo |2. Molienda (p.a.) |
Desintegrantes

Diluyentes [3. Tamizada f¢—Malla#16 018

1 Incorporar lubricante

v
_’|4. Mezcla preliminar | tamizado
v v
| |5. Mezcla final m
—]

MANUFACTURA DE COMPRIMIDOS - GRANULACION HUMEDA

|6. Compresién

1. Pesaje de materias 5. Granulacién o
primas amasado
|2. Molienda | Principio activo
v Desintegrantes
|3. Tamizada | Diluyentes
Incorporacion v
aglutinante 4. Mezcla preliminar @
¢ (27 - 30 rpm)

Solucion, jarabe
mucilago, pasta

5. Granulacién o
amasado

6. Tamizado granulo Humedad 6ptima
hiimedo grénulo: 1 - 4%
v

7. Secado granulo ,
(40 - 45° C)
Incorporacion v

lubricante tamizado 8. Tamizada granulo

seco *
—’| 9. Mezcla final |
v

| 10. Tableteado |

ELABORADO : VERIFICADO : APROBADO : EDICION:

FECHA : FIRMA: FECHA : FIRMA: FECHA : FIRMA: FECHA:
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ANEXO N°2- PROCEDIMIENTO: MBPM

PROTOCOLO DE FABRICACION

PROTOCOLO DE FABRICACION
PLANTA PILOTO DE TECNOLOGIA FARMACEUTICA

CODIGO : MBPM
PAG. 6 de 11

PRODUCTO:

CANTIDAD :

LABORATORIO :

N° ORDEN :
LOTE:
REFERENCIA:

REGISTRO OFICIAL # 359
DEL 10 DE ENERO 2011

MANUFACTURA DE GRAGEAS - RECUBRIMIENTO CLASICO

1. Manufactura del nicleo

¢=>C Comprimidos

nucleo

2. Lacado o barnizado

v

Colocar nicleos en
bombo (30 r.p.m.)

v

Entrada de aire caliente al
bombo:

(50 - 60°C) LAcADO

(40 - 50°C) PREGRAGEADO

v

<+—;|3. Pregrageado

v

Incorporar::

A 4

»| Secar nucleos en estufa a

Solucién recubrimiento (LacADO)

Suspension, solucién y polvos (PREGRAGEADO)

30°C

Entrada aire caliente al bombo:

(40 - 50°C) GRAGEADO Y (40 - 45°C) COLORACION.

v

v

Incorporar:
Jarabe simple (GRAGEADO)
Jarabe coloreado (COLORACION)

/

4, Graéeado

v

[s5.

Conseguido el peso formulado:

Secar nucleos en bombo a 50°C (GRAGEADO)
Rodar los nucleos de 10 -15 minutos (COLORACION)

Coloracion

v

\

Secar grageas en estufa por 12 horas a:

40°C (GRAGEADO) Y 35 °C (COLORACION).

'\\//’

v

> | 6. Abrillantamiento

A

v

Colocar grageas| |Adicionar Entrada de aire Suspender Dejar rodar
en bombo —solucién de | caliente —» entrada de aire —»|grageas 60
abrillantar (50 - 60°C) minutos
ELABORADO : VERIFICADO : APROBADO : EDICION:
FECHA : FIRMA: FECHA : FIRMA: FECHA : FIRMA: FECHA:
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PROTOCOLO DE FABRICACION

PROTOCOLO DE FABRICACION
PLANTA PILOTO DE TECNOLOGIA FARMACEUTICA CODIGO: MBPM
PAG. 7 de 11
PRODUCTO: N° ORDEN :
CANTIDAD : LOTE:
LABORATORIO : REFERENCIA:  REGISTRO OFICIAL # 359
DEL 10 DE ENERO 2011

MANUFACTURA DE GRAGEAS - RECUBRIMIENTO CON PELICULA

1. Manufactura del nicleo <:>

v

2. Colocar nucleos en
bombo (30 - 50 r.p.m.)

3. Entrada de aire caliente al bombo a 60°C:
Volumen entada: 250 - 400 m3
Salida extraccion aire:600 - 800 m3/hora

4. Accionar el sistema de pulverizacion sobre
los nucleos.

5. Conseguido el peso formulado:
Dejar rodar los nucleos de 15 -30 minutos
Secar nucleos a 30°C

MANUFACTURA DE GRAGEAS - RECUBRIMIENTO ESPECIAL

1. Manufactura del ndcleo <:>

v

2. Calentar nucleos 30 minutos
(30-37°C)

3. Accionar el sistema de pulverizacion:
Velocidad: 30 g / min

Tiempo: 20 -25 min

4. Conseguido el peso formulado:
Secar nucleos de 39 - 40°C (entrada de aire)

v

5. Sacar grageas de la estufa

ELABORADO : VERIFICADO : APROBADO : EDICION:

FECHA : FIRMA: FECHA : FIRMA: FECHA: FIRMA: FECHA:
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PROTOCOLO DE FABRICACION

PROTOCOLO DE FABRICACION
PLANTA PILOTO DE TECNOLOGIA FARMACEUTICA CODIGO : MBPM

PAG. 8 de 11

PRODUCTO:
CANTIDAD :
LABORATORIO :

N° ORDEN :

LOTE:

REFERENCIA: REGISTRO OFICIAL # 359

DEL 10 DE ENERO 2011

MANUFACTURA DE POLVOS FARMACEUTICOS

1. GRANULACION HUMEDA:

POLVOS EFERVESCENTES

|1. Pesar |
v
|2. Tamizar ¢ |
(3. Amasar T
|4. Secado |
v
|5. Tamizar |

|6. Adicionar el &cido |

v

|6. Mezclar |
v

|6. Llenar en sobres |

POLVOS TOPICOS

|1. Pesar materias primas |

Igual que para comprimidos, a excepcion de polvos efervescentes.

2. COMPRESION DIRECTA

| 1. Pesar materias primas |

v
|2. Tamizar |
v
3. Mezclar todos los componentes
(15 - 20 min)
v

|4. Llenar al peso en frascos

|2. Tamizar |<— Malla # 80 o 100

|3. Mezcla final por 20 minutos. |

|4. Envase |
ELABORADO : VERIFICADO : APROBADO : EDICION:
FECHA : FIRMA: FECHA : FIRMA: FECHA : FIRMA: FECHA:
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ANEXO N°2- PROCEDIMIENTO: MBPM

PROTOCOLO DE FABRICACION

PROTOCOLO DE FABRICACION
PLANTA PILOTO DE TECNOLOGIA FARMACEUTICA CODIGO: MBPM
PAG. 9 de 11
PRODUCTO: N° ORDEN :
CANTIDAD : LOTE:
LABORATORIO : REFERENCIA:  REGISTRO OFICIAL # 359
DEL 10 DE ENERO 2011

MANUFACTURA DE CAPSULAS

a) Principio activo en forma de polvo fino:

|1. Determinar # de capsula |

v

|2. Determinar peso de llenado |

v

|3. Proceder a granular |

— T

Compresion Directa | | Granulacion Himeda

\ /

4. Llenado Manual en
Encapsuladora

a) Materia prima es granulada, compactada o tiene buena densidad:

1. Determinar # de cépsula

'

2. Determinar peso maximo de

llenado
3. De acuerdo al peso adicionar
excipientes

4. Llenado manual en
encapsuladora

ELABORADO : VERIFICADO : APROBADO : EDICION:

FECHA : FIRMA: FECHA : FIRMA: FECHA : FIRMA: FECHA:
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ANEXO N°2- PROCEDIMIENTO: MBPM

PROTOCOLO DE FABRICACION

PROTOCOLO DE FABRICACION
PLANTA PILOTO DE TECNOLOGIA FARMACEUTICA CODIGO: MBPM
PAG. 10 de 11

PRODUCTO: N° ORDEN :

CANTIDAD : LOTE:

LABORATORIO : REFERENCIA:  REGISTRO OFICIAL # 359

DEL 10 DE ENERO 2011
FECHA
DESCRIPCION CANTIDAD |UNID| HORA |REALIZA[CONTROLA

3.4 CONCILIACION DE ENVASE

LIMITES: 99.5 - 100%
A.- Cantidad tedrica a obtener
B.- Cantidad real obtenida
Rendimiento %

C.- Muestras para:
1. Inspeccion y muestreo

2. Validacion de proceso
TOTAL

D.- Producto para destruccion *

E.- Total merma identificada= (C+D)
F.- Total de producto = (B +E)

G.- Merma no identificada = (A-F)

NOTA: *Producto que por alguna causa no satisface las caracteristicas-
de calidad requeridas y debe ser destruido.

En el caso de que la Merma no identificada (G) sea mayor al 1%
el jefe de &rea deberd levantar una desviacion para realizar la
investigacion correspondiente.

OBSERVACIONES:
ELABORADO : VERIFICADO : APROBADO : EDICION:
FECHA : FIRMA: FECHA : FIRMA: FECHA : FIRMA: FECHA:
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PROTOCOLO DE FABRICACION
PLANTA PILOTO DE TECNOLOGIA FARMACEUTICA CODIGO: MBPM
PAG. 11 de 11

PRODUCTO: - N° ORDEN :

CANTIDAD : LOTE:

REFERENCIA:  REGISTRO OFICIAL # 359
LABORATORIO : DEL 10 DE ENERO 2011
FECHA
DESCRIPCION CANTIDAD| UN | HORA |REALIZA[CONTROLA

4.0 CONTROL VISUAL

4.1 Realizar el control visual de los comprimidos obtenidos en (3.4)
de acuerdo con los procedimientos respectivos.Liquidar el lote con
los datos obtenidos.

Cantidad teorica:
Unidades rechazadas:

Unidades obtenidas:

Rendimiento: %

5.0 RENDIMIENTO TOTAL
Liquidar el lote con los datos obtenidos.

Limites: 95 - 100 %
Cantidad Tedrica:
Cantidad Obtenida:
Rendimiento: %
Muestras para Control de Calidad:

OBSERVACIONES:

ELABORADO : VERIFICADO : APROBADO : EDICION:

FECHA : FIRMA: FECHA : FIRMA: FECHA : FIRMA: FECHA:
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ANEXO N°3- PROCEDIMIENTO: MBPM

REQUISICION Y TRANSFERENCIA DE MATERIAS PRIMAS E INSUMOS A BODEGA

REQUISICION Y TRANSFERENCIA DE MATERIAS PRIMAS
Y MATERIAL DE ENVASE - EMPAQUE A BODEGA

DEPARTAMENTO / AREA: FECHA:
PRODUCTO: LOTE DEL PRODUCTO:
CASA COMERCIAL: No ORDEN DE PRODUC./ EMPAQUE:
LOTE
No DESCRIPCION coDIGO MATERIA CANTIDAD UNID OBSERVAC
PRIMA
SOLICITANTE ENTREGA
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ANEXO N°4- PROCEDIMIENTO MBPM

TARJETA BIND CARD DE MATERIA PRIMA

TARJETAS BIND CARD DE MATERIA PRIMA

PRODUCTO: U/MEDIDA:
LABORATORIO: CODIGO:
PESO
PESO BRUTO: TARA: NETO:
pEso | SALDO FIRMAS
FECHA | PRODUCTO A ELABORAR LOTE CANT. PESO
BRUTO NETO |REALIZA | VERIFICA
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ANEXO N°- PROCEDIMIENTO MBPM

ETIQUETA ADHESIVA Y FICHA DE PESAJE DE MATERIA PRIMA

PESAJE DE MATERIA PRIMA

Fecha:

Materia Prima:

Producto:

Lote:

Peso bruto:

Peso tara:

Peso neto

Lote Mate. Prima:

Responsable:

FICHA DE ELABORACION DE PRODUCTOS
Produccion

Producto:

No Lote:

No de materia primas pesadas:

Fecha de elaboracion:

Cantidad (Kg):

Firma:

Observaciones:
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ANEXO N°- PROCEDIMIENTO: MBPM

TARJETA DE ETAPA DE MANUFACTURA (IDENTIFICACION DE PROCESOS) Y
PRODUCTO SEMITERMINADO

ETAPA DE MANUFACTURA

Producto:
Presentacion:

Lote:

Etapa de manufactura:
En espera de:

No de envases: Peso (volumen bruto):
Total de envases: Tara

Peso neto:
Responsable: Fecha:

ETIQUETA DE SEMITERMINADO
Identificacion del producto

Producto:

Lote:

No de orden:

No de bultos:

Firma responsabilidad:

Fecha:
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Procedimiento de Empaque de Formas

Farmacéuticas
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MANUAL DE BPM

EMPAQUE DE PRODUCTO TERMINADO

Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 1 de2
1. OBJETIVO

3.2.

3.3.

6.1.

6.1.1.
6.1.2.

6.1.3.
6.1.4.

Establecer por escrito la forma de organizar el trabajo en las lineas de empaque, las
recomendaciones para el empaque y entrega del producto terminado a la bodega.

APLICACION

Se aplica en el Area de Empaque.

RESPONSABILIDADES

Operadores: seguir las instrucciones dadas por el Profesor y Ayudante de la catedra de
Tecnologia Farmacéutica y las indicadas en el presente procedimiento.

Profesor y Ayudante de catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de hacer
cumplir el presente procedimiento.

Ayudante de catedra: se encargara de verificar el cumplimiento, distribucién y archivo

del presente procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA
Anexo 1 del Informe Técnico N°32 de la OMS.

FRECUENCIA

Cada vez que se requiera su utilizacion.

PROCEDIMIENTO
Las lineas de envase y/o empaque estan conformadas por el Jefe de Linea (Profesor de
catedra)y por los Operadores, con el fin de garantizar que el proceso de envase -

empague sea continuo y asi evitar posibles errores.

PROCESO DE ENVASE - EMPAQUE

Solicitar a Bodega los materiales necesarios para el proceso de Envase-Empaque.
Verificar las cantidades de los semiterminados/terminados recibidos desde Ila
Produccion y/o Bodega.

Verificar que los materiales a utilizar correspondan con los indicados en la orden.

Realizar la Liberacion de linea segun el Procedimiento.
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EMPAQUE DE PRODUCTO TERMINADO

Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 2 de2

6.1.5. Verificar la limpieza de maquinas, y la ausencia de materiales y producto anterior para
iniciar un nuevo proceso.

6.1.6. Controlar que el personal, en nimero suficiente para el proceso, se encuentre en la linea
de trabajo.

6.1.7. Observar las normas de seguridad tanto para el personal como para el producto.

6.1.8. Verificar el contenido y sellar con cinta de embalaje cada uno de los cartones
empacados.

6.1.9. Colocar la etiqueta de identificacion de productos terminados.

6.1.10.  Realizar la transferencia del producto de empaque hacia bodega.

6.2. PRECAUCIONES GENERALES

6.2.1. Mantener en la linea de envase-empaque un lote de producto a la vez, y los materiales
necesarios para ese lote.

6.2.2. Si detecta alguna novedad comunique al Profesor de catedra.

6.2.3. No deje un producto semiterminado expuesto al ambiente.

6.2.4. Si un proceso no se ha terminado en una jornada, guarde adecuadamente el material de
envase-empagque y el semiterminado e identifique correctamente el producto envasado o
empacado con el nombre del producto y lote. No deje nada sin identificar.

7. ANEXOS
No aplica
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1. OBJETIVO

Disponer de un procedimiento que detalle como efectuar la Limpieza (Apertura- Cierre)
en los diferentes procesos como Lavado, Pesaje, Fabricacion, Envase, Empaque, con el
objetivo de minimizar los riesgos de contaminacion cruzada, asi como también mezclas

de materiales y/o confusiones entre los productos durante un proceso productivo.

2. APLICACION
Es de aplicacion en todos los centros productivos, en cada uno de los procesos que se

realizan en produccion.

3. RESPONSABILIDADES
3.1. Operadores: Son los responsables de cumplir el presente procedimiento.
3.2. Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: Se encargaran de

hacer cumplir el presente procedimiento.
3.3. Ayudante de catedra: Se encargara de verificar el cumplimiento, distribucion y archivo

del presente procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA
4.1, Anexo 1 del Informe Técnico N°32 de la OMS.

5. FRECUENCIA

Cada vez que se requiera su utilizacion.

6. PROCEDIMIENTO
La limpieza y liberacion de la linea debe realizarse al iniciar y finalizar el proceso
respectivo.

6.1. LIBERACION ( APERTURA DE LINEA)

ELEMENTOS: Se necesitan escobas plasticas, recogedores, trapeadores, toallas,
pafios libres de pelusas, soluciones desinfectantes, rétulos o etiquetas de equipo limpio,

identificacion de equipos, etiqueta de equipo sucio, formato de apertura-cierre de linea.
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6.1.1.
6.3.1.1.

6.3.1.2.

6.3.1.3.

6.3.1.4.

6.3.1.5.

6.1.2.

6.3.2.1.

6.3.2.2.

Liberacion de linea / Area.- Inspeccion visual
Una vez realizada la limpieza del &rea o linea, previo al inicio de cada proceso de
Produccion, Envase — Empaque, se debera inspeccionar la misma por medio del
ANEXO N° 1.
Para poder arrancar el proceso el Ayudante de catedra o una persona entrenada
verificara:
= Estado, limpieza del cuarto o sitio de trabajo, mesas y de los equipos a usar.
= No debe haber residuos ni elementos extrafios a la operacion que se va a
realizar, asi como tampoco rezagos (estuches, envases, materias primas, etc.) del
lote anterior.
= Los equipos y maquinarias deben estar con roétulo de Equipo Limpio
debidamente registrados.
= Los materiales como envases, materias primas e insumos que se van a utilizar en
el proceso deben corresponder al lote y producto que se van a procesar y ademas
que estén aprobados.
Llenar el registro u Hoja de limpieza de Linea una vez que se han revisado los pasos
anteriores.
En el ANEXO N°1, se debe detallar los datos indicados en el encabezado y luego
mediante las abreviaturas: C: Cumple o N: No Cumple // NA: No Aplicable LC: Lotes
Continuos, segin corresponda al proceso a liberar se detallard la informacion. (Ver
ANEXO N°2).
La liberacion sera realizada por el Ayudante de catedra segin sea el proceso. El
Ayudante de cétedra lo hard a manera de inspeccién al cumplimiento del proceso en

cualquier momento o en casos particulares que lo ameriten.

Liberacion del Proceso.

El proceso se libera una vez que este cumple con todas las especificaciones detalladas en
los protocolos de fabricacion.

De igual forma que el punto (6.1.1) la liberacion sera realizada por el Ayudante de

catedra.
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6.2. CIERRE DE LINEA

Al finalizar un proceso o ante el paro de un proceso en donde es necesario cambiar de
productos se deben seguir los siguientes pasos:

6.3.1.1.  Recoger toda la documentacion del proceso.

6.3.1.2. Recolectar todo el material sobrante como envases, etiquetas, estuches con impresion
defectuosa, mal codificados etc.

6.3.1.3.  Retirar los rétulos de identificacion de linea que identifica el producto que se estuvo
procesando.

6.3.1.4.  Limpiar y sanitizar las areas de trabajo de acuerdo al procedimiento especifico.

6.3.1.5.  Llenar el registro u hoja de limpieza de linea una vez que se han revisado los pasos

anteriores. Adjuntar este registro a la documentacion del Lote.

NOTA.: Los equipos y materiales se los considera limpios hasta 7 dias después de
realizada la limpieza, luego de este tiempo se debe realizar una re-limpieza de los

equipos y/o areas.
7. ANEXOS

ANEXO N°1: Liberacion de Linea / Area.

ANEXO N°2: Definiciones Area de Pesaje, Fabricacion, Envase, Empaque.
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LIBERACION DE LINEA / AREA

() PESAJE () FABRICACION () ENVASE () EMPAQUE
PRODUCTO: LOTE :
L|NEA/AREAZ ORDEN:

NOTA: 1. Cada linea o area debera ser liberado previo al inicio de un proceso productivo.
2. Registrar en las observaciones, si existe alguna desviacion y/o las medidas correctivas tomadas.

PRODUCTO ANTERIOR: LOTE:

1.LIBERACION DE LINEA / AREA APERTURA

FECHA/HORA

1.1.Ausencia de material sobrante del producto anterior.

1.2.Limpieza del area y/o linea.

1.3.Rotulacién de los equipos.

1.4.Limpieza de los equipos y /o utensilios. Revision de Registros.

1.5.Rotulacién de los equipos y / o utensilios.

1.6.Uniforme: el personal esta con la vestimenta adecuada

1.7.Poseen el EPI (equipo de proteccion individual) indispensable

1.8.La tarjeta de calificacién / calibracidn de los equipos esta vigente.

2. SEMITERMINADOS Y/O MATERIAS PRIMAS (Contenedores de Ingreso).

2.1. Recipientes limpios.

2.2. Recipientes en buen estado y bien cerrados.

2.3. El semiterminado y / 0 materias primas estan correctamente identificados: c6digo,
lote, cantidad recibida, sellos de aprobado, muestra tomada y fecha.

2.4, El semiterminado y / o materias primas recibidos, son los correspondientes a la orden
y / o protocolo de fabricacion.

3. MATERIALES DE ENVASE Y/O EMPAQUE (Contenedores de Salida)

3.1 Materiales limpios
3.2. Materiales bien empacados.
3.3. Materiales estan correctamente identificados: cddigo, lote, cantidad recibida,

nimero de entrada, sello de aprobado y fecha.

3.4. Los materiales recibidos son los indicados en la orden y / o protocolo de fabricacién.

(LC): Lotes Continuos (NA): No Aplicable  (C): Cumple (N ): No Cumple

OBSERVACIONES:

LIBERACION: AprROBADO [ RECHAzADO [
Responsable: Controlado por:

Firma:

Fecha:
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ANEXO N°1 PROCEDIMIENTO MBPM

DEFINICIONES AREA DE PESAJE, FABRICACION, ENVASE, EMPAQUE

PRODUCTO ANTERIOR: El producto o la campafia de lotes que se pesé antes.

LOTE (Antes y Actual): El o los lotes del producto o la campafia de lotes.

1. LIBERACION DE LINEA

1.1 Total ausencia de: materias primas, etiquetas, recipientes y documentacion que correspondan al
producto anterior o cualquier otro producto.

1.2 Verificar la limpieza. En el caso de re-pesajes se liberara la limpieza de las cabinas a utilizar.

1.3 Verificar la identificacion el area / cabina por fuera.

1.4 Verificar la limpieza de las balanzas, recipientes, utensilios y coches de almacenamiento.

1.5 Todo utensilio, recipiente o funda se identificara antes de ser usado.

1.6  Se usard uniforme completo mas guantes, mascarilla, cofia (cubriendo la totalidad del cabello e
incluso las orejas), sin joyas y maquillaje.

1.7  Disponibilidad del EPI (equipo de proteccion individual) en el area para uso segun necesidad

1.8 Las balanzas deben tener su tarjeta de calificacion / calibracién actualizada.

2. SEMITERMINADOS Y/O MATERIAS PRIMAS (Contenedores de Ingreso).

2.1 Significa que los recipientes en que ingresan las materias primas estaran libres de polvo y suciedad
externa.

2.2 Los contenedores no deberan estar rotos o abiertos, para evitar que las materias primas estén
expuestas al medio ambiente.

2.3 El semiterminado y/o materias primas estardn correctamente identificados: codigo, lote, cantidad
recibida, sellos de aprobado, muestra tomada y fecha.

2.4 Se verificard que el semiterminado y/o materias primas recibidas correspondan a los detallados en la
orden y/o protocolo de fabricacion.

3. MATERIALES DE ENVASE Y/O EMPAQUE (Contenedores de Salida).

3.1 Los materiales, utensilios, y recipientes a utilizarse deberan haber sido limpiados de forma apropiada
para garantizar las condiciones del proceso.

3.2 Los materiales (fundas plasticas), utensilios, y recipientes (de acero inoxidable y plasticos) a utilizar
deberan ser identificados con el status de limpieza y almacenados en lugares de forma apropiada para
garantizar las condiciones al momento de usarlos.

En el caso de las etiquetas éstas deberan almacenarse bajo llave.

3.3 Se refiere al coche, fundas, recipientes, anaqueles o muebles donde se almacenaran las materias
primas pesadas.

3. No es aplicable y se especificard en el ANEXO con las siglas NA.
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3.1
3.2.

3.3.

6.1.

OBJETIVO
Establecer un procedimiento que indique la manera como la Planta Piloto de Tecnologia

Farmacéutica realiza el control en procesos de fabricacion.

APLICACION
Se aplicara a todos los procesos productivos que se realizan en el area de produccion de

la Planta Piloto de Tecnologia Farmacéutica.

RESPONSABILIDADES

Operadores: son los responsables de cumplir el presente procedimiento.

Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de
hacer cumplir el presente procedimiento.

Ayudante de catedra: se encargara de verificar el cumplimiento, distribucién y archivo

del presente procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA
Informe Técnico N°32 de la OMS.

FRECUENCIA

Cada vez que se requiera su utilizacion.

PROCEDIMIENTO

REALIZAR CONTROLES EN PRODUCTO EN PROCESO

El Operador del Area de Produccion realiza el control en el producto en proceso de
acuerdo a lo establecido en la especificacion del producto y anota los resultados en el
registro respectivo de acuerdo a la prueba realizada.

Los controles que se realizan en proceso durante la fabricacion de formas farmacéuticas
solidas se encuentran detallas en el POE de “Control de Calidad de Formas
Farmacéuticas Soélidas”; sin embargo en los Anexos constan los Registros mas

frecuentes realizados.
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6.1.1. Continuar Proceso Productivo

El Operador del Area de Produccion después de realizar el control en proceso los
registra y notifica verbalmente al Profesor de catedra para que determine si cumple con
las especificaciones establecidas para el mismo, en caso afirmativo autoriza que
continte el proceso productivo sin cambios 0 ajustes, en el caso de que no cumpla con

las especificaciones autoriza los ajustes necesarios al proceso.
7. ANEXOS

ANEXO N°1: Control de Dureza en comprimidos.
ANEXO N°2: Control de Pesos en comprimidos y capsulas.

158



ANEXO N°1 PROCEDIMIENTO: MBPM

CONTROL DE DUREZA EN COMPRIMIDOS

CONTROL DE DUREZA EN COMPRIMIDOS

Nombre del producto:  ..ccoceeveeveereeceeerccseee e HOra iniCio: o
COIgo: s Limite inferior: .o
NOmero de lote: e Limite SUPErIOr: .o
Fecha de manufactura: .......ccoeecenenencrcncniennes
Frecuencia de COMIOL: oottt e s s s s s s
20
14
16
15
Dureza 13
11
Ket 10
9
b2
5
E
3

OBSBIVACIONES: oot eeete ettt et st et e e et s s e st sresse saestesaeeasenssessessessenntaseteteseasteseesusene sasensesssens

REAHZAGO PO sttt e e s st e bt e

REVISAO POF: st r et st e et e b s e st e
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ANEXO N°2 PROCEDIMIENTO: MBPM

CONTROL DE PESOS EN COMPRIMIDOS Y CAPSULAS

CONTROL DE PESOS EN COMPRIMIDOS Y CAPSULAS

Nombre del producto: ..o Hora iniCio: e
COIgo: s Peso promedio: ..o
NOmero de lote: e Limite inferior: .o
Fecha de manufactura: ......coeeicevenencrencnienes Limite SUPErIOr: .o
MAQUING: et

FraCUBNCIa de CONIOL: oottt ettt et b saesre st st s b be s e s e se s st ese st st st stesensensssssaans

750
740 |
730
720
710 |
700 -
690 -
680
670
660
650

Peso (mg)

l l [ I [ | | I
0 1 2 3 4 5 ] 7 3 9

Tiempo (min)

ODBSEBIVACIONES: oottt eese et et et st ee e e et s resstesresae saestesaeeasesssessensessenstasetenteseantesrestene sasensesssens

REALIZAGO POF: ettt e bt ettt st b et et ettt st st et een et e et seae bt eae

REVISAUO POI: ettt ettt e bbbttt st s et b e et es e st seae bt een et eereas seaebe et ena
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ALMACENAMIENTO DE PRODUCTO TERMINADO

Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 1 de 2

1. OBJETIVO
Establecer un procedimiento escrito para el correcto almacenamiento de producto
terminado.

2. APLICACION
Aplica al producto terminado elaborado por la Planta Piloto.

3. RESPONSABILIDADES

3.1. Ayudante de catedra: es el responsable de cumplir el presente Procedimiento.

3.2. Profesor de catedra: se encargara de hacer cumplir el presente Procedimiento.

3.3. Profesor y Ayudante de cétedra: se encargara de verificar el cumplimiento,
distribucion y archivo del presente Procedimiento.

4, DOCUMENTOS DE REFERENCIA

4.1. Anexo 1 del Informe Técnico N°32 de la OMS.

5. FRECUENCIA
Cada vez que se requiera su utilizacion.

6. PROCEDIMIENTO
La finalidad de crear un procedimiento escrito es el de brindar un mejor soporte y una
guia para todas las personas involucradas en el trabajo y asi eliminar errores o pérdidas
por dafios de la mercaderia.

6.1. RECOMENDACIONES

6.1.1. El sector destinado para la recepcion de producto terminado deberd mantenerse en
condiciones aptas de limpieza y seguridad. La recepcion de materia prima y material de
envase se debera realizar dentro de la Bodega y deberén ser colocados en pallets con el
fin de preservar la integridad del producto terminado, de ninguna manera estos podran
ser almacenados a la intemperie o sin las medidas de seguridad del caso.

6.1.2. El 4rea de bodegas debe tener las dimensiones apropiadas para permitir una

organizacion adecuada de los insumos y productos, minimizar las confusiones, los

riesgos de contaminacion y permitir una rotacién ordenada de los inventarios.
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Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
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6.2. SISTEMA DE LOCALIZACION
6.3. El sistema de localizacion facilitaré la ubicacion y localizacion precisa de los materiales

y producto que ingresan a Bodega, para lo cual se dispondra de un sistema de
localizacion alfanumérico identificado en los diferentes racks, identificacion que sera
registrada de la siguiente manera:

= Numero de rack estaran numerados del 1 en adelante.

= Cada piso estara asignado con una letra A, B, C, etc.

= Cada puesto de pallet a utilizar tendra un numero 1, 2, 3, 4, etc., desde la

cabecera donde se encuentra el nimero del racks.

Ejemplo: si tenemos un producto localizado en el rack 1, piso A, pallet 1, la

identificacion de localizacion sera 1AL.

7. ANEXOS

No aplica.
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DEVOLUCION DE PRODUCTO TERMINADO

Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 1 de 3+1Anexo
1. OBJETIVO

3.2.

Establecer un procedimiento claro y seguro para canalizar y analizar toda devolucion de
producto terminado de los clientes.

APLICACION
Para los productos elaborados por la Planta Piloto de Tecnologia Farmacéutica que han

sido devueltos por clientes por varios motivos.

RESPONSABILIDADES

Profesor de catedra: debe notificar al Cliente que inmediatamente se proceda a retirar
el producto. Ademas debera investigar las causas por las cuales se debe retirar un
producto del mercado.

Profesor y Ayudante de catedra: se encargaran de hacer cumplir el presente

Procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA
Anexo 1 del Informe Técnico N°32 de la OMS.

FRECUENCIA

Cada vez que se requiera retirar un producto del mercado.

PROCEDIMIENTO

Definiciones y Antecedentes

La Normativa del Ministerio de Salud del Ecuador en el art. 60 del Reglamento de
Control y Funcionamiento de los establecimientos Farmacéuticos del codigo 248 y
Régimen Legal de Salud de marzo del 2006, establece que las farmacias deben notificar
al Laboratorio sesenta dias antes de la fecha de caducidad de sus medicinas para que el
Laboratorio proceda a retirar el producto.

La empresa recibird el producto Unicamente 2 meses antes de la fecha de su
vencimiento.

Solo unidades de Producto Terminado completas sin alteraciones de contenido o

empague primario, es decir producto en buen estado que no ha sufrido ningun tipo de
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6.2.

6.3.1.

6.3.2.

6.3.3.

6.3.4.

6.3.5.

6.3.6.

6.3.7.

deterioro interno ni externo, y tiene todas las caracteristicas de calidad puede ser
devuelto a Bodega de Producto Terminado para volver a ser despachado.
Los causales para las devoluciones son:

» Producto préximo a vencer o Producto dafiado.

= Estuches deteriorados exteriormente, Empaque primario deteriorado.

= Demora en la entrega.

= Error en digitacion, facturacion o en cantidades entregadas.

Procedimiento
El Ayudante de catedra, realiza el ingreso y llena el registro de Devolucion de Producto
Terminado (Ver ANEXO N°1) verificando cantidades, en el Registro debe anotar lo
siguiente:

* Producto, Lote, Cantidad.

= Cliente.

= Motivo de devolucion.
La mercaderia que es recibida por el Ayudante de céatedra debe ser colocada en pallets y
por ningln concepto se aceptara producto colocado directamente en el suelo.
Si el motivo de devolucion es debido a uno de los puntos de 5 a 8 y se constata que el
producto se encuentra intacto, lo ingresa a la bodega para nuevamente ser despachado.
En el caso de que las devoluciones sean por otra causa, el Ayudante informa al Profesor
de catedra , para que se realice la inspeccién y se defina las condiciones del producto
tomando en cuenta en primer lugar el motivo de la devolucidn, en el caso que el dafio
sea externo, como por ejemplo: el estuche, la etiqueta, etc.; pero el medicamento no ha
sido violado o alterado en su calidad, el producto puede ser reacondicionado, sera
entregado al Ayudante de catedra junto con una copia del registro de Devolucién de
Producto Terminado.
El Ayudante de cétedra llena el Registro de Devolucién de Producto Terminado en las
casillas destinadas a Disposicién y Destino. Y firma en la casilla destinada a Evaluado
por.
Si la devolucién es por fecha de expiracion se tomaran en cuenta las siguientes
consideraciones:

En comprimidos por caducar o caducados hasta el mes en curso, se reprocesan.
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6.3.8.

6.3.9.

6.3.10.

6.3.11.

6.3.12.

6.3.13.

6.3.14.

En comprimidos efervescentes por caducar o caducados hasta el mes en curso, se
incineran.

En sobres por caducar o caducados hasta el mes en curso, se revisan fisicamente los
sobres si no se encuentran compactados, se realiza un analisis de humedad si el
resultado se encuentra dentro de especificacion se pueden reprocesar, de lo contrario se
dispone incinerar.

Es importante mencionar que todos los re-procesos estan sujetos a una revision 100%,
del personal de produccion, en el caso de re-procesos y de empaque en el caso de re-
empaques, si en estas areas se detectan anormalidades se debe informar inmediatamente
al Profesor de catedra para la disposicion final.

La persona responsable del reproceso firma en la casilla destinada a Procesado por, si
existe alguna observacion, anota en la casilla destinada para ello.

En el caso de que la disposicion sea Incinerar el producto, el Ayudante de céatedra
almacena en la Bodega en el area destinada para producto dado de baja para destruccion,
debidamente identificado con las etiquetas de identificacién (Ver ANEXO N° 1), para la
posterior incineracion.

El producto devuelto sera destruido si las condiciones bajo las cuales ha sido mantenido,
almacenado, o transportado antes o durante su devolucién, o si la condicion de producto
farmacéutico su envase, su estuche o rotulacion como resultado del almacenaje o
transporte, causa dudas sobre su seguridad, identidad, potencia, calidad o pureza. La
destruccidn podra evitarse si se realizan examenes, pruebas u otras investigaciones que
establezcan que el producto satisface las normas apropiadas de seguridad, identidad,
potencia, calidad y pureza.

Se reprocesa un producto farmacéutico siempre y cuando el producto reprocesado

satisfaga las normas y especificaciones.
ANEXOS

ANEXO N°1: Registro de Devolucion de Producto Terminado y Etiqueta de Devolucién

de Producto Terminado
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ANEXO N°1- PROCEDIMIENTO: MBPM

REGISTRO DE DEVOLUCION DE PRODUCTO TERMINADO Y ETIQUETA

DEVOLUCION DE PRODUCTO TERMINADO

ORIGEN: o i FECHA: ...,
DESTINO: ..o,
MOTIVO DE

No PRODUCTO LOTE | CANTIDAD | CLIENTE | DEVOLUCION | DISPOSICION | DESTINO

OBSERVACIONES:

RECIBIDO POR: EVALUADO POR: APROBADO POR:

PRODUCTO DEVUELTO

(00 (Vo1 (o N
COIZOT .ttt
0] (S
FECha Elab: ..o e
FECNA EXP. ot
Fecha de devOolUCION. .....oooviiiiii e,
CaANtIAad: ..t
RS . .
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1. OBJETIVO

3.2.

Establecer un procedimiento efectivo para retirar del mercado un producto fabricado por
la Planta Piloto de Tecnologia Farmacéutica.

APLICACION
Para los productos elaborados por la Planta Piloto de Tecnologia Farmacéutica que se

requiera retirarlos del mercado.

RESPONSABILIDADES

Profesor de catedra: debe notificar al Cliente que inmediatamente se proceda a retirar
el producto. Ademas debera investigar las causas por las cuales se debe retirar un
producto del mercado.

Profesor y Ayudante de catedra: se encargaran de hacer cumplir el presente

Procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA
Anexo 1 del Informe Técnico N°32 de la OMS.

FRECUENCIA

Cada vez que se requiera retirar un producto del mercado.

PROCEDIMIENTO

Definicion

Un Recall consiste en retirar de la venta y del sitio de mercadeo un producto gque puede
ser de un lote o lotes especificos con el pleno conocimiento de las autoridades sanitarias
y las cadenas de distribucion.

Un producto para ser dado de baja o para su destruccion puede estar en estas 3

categorias:

CATEGORIA I: Una situacion donde hay una posibilidad de que el uso o la exposicion
a un producto pueden causar serios problemas de salud (incluso muerte), requieren
accion inmediata por todos los medios posibles en cualquier momento. Por ejemplo en

€asos como:
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Producto equivocado (la etiqueta y el contenido son de dos productos
diferentes).

Producto correcto pero con la concentracion equivocada.

Contaminacion microbiana de productos esterilizados inyectables.
Contaminacion quimica con graves consecuencias médicas.

Mezcla de algunos productos (“residuos”).

Ingrediente activo equivocado en un producto de multiples componentes con

graves consecuencias médicas.

CATEGORIA Il: Una situacion donde hay una posibilidad de que el uso o la

exposici

6n a un producto puede causar un problema temporal de salud o donde la

probabilidad de serios quebrantos es remota.

Etiqueta equivocada. Por ejemplo: texto equivocado o figuras incorrectas para el
producto.

Falta de informacion o errores en la misma. Folletos o insertos.

Contaminacion fisica o quimica (impurezas significativas, contaminacion
cruzada, sedimentos).

No cumple con especificaciones.

Tapa insegura con graves consecuencias médicas (por ejemplo: citotoxicos,

contenedores resistentes a los nifios, productos de gran concentracion).

CATEGORIA 111: Una situacion donde hay una posibilidad de que el uso o la

exposicion a un producto puede causar un riesgo menor de salud. Por ejemplo:

Empaque con fallas. Por ejemplo: nimero de lote o fecha de caducidad
equivocada o ausente.
Falla en el sellado.

Contaminacioén: Basura o Detrimentos, Sedimentaciones.

El Comité de Vigilancia debe reportar inmediatamente en el Formulario de Retiro de

Producto (Ver ANEXO N° 1) al cliente para que a su vez canalicen con las casas

distribuidoras o comercializadoras.

Antes de la toma de decision para retirar un producto, el Comité de Vigilancia debe

determinar lo siguiente:
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= Descripcion y naturaleza del producto problema.

= Riesgos potenciales de salud.

= Lista de productos, nimero de lotes y cantidades implicadas.

= Registro de distribucién para el producto y el afectado.

= Cartas o visitas a los clientes por parte de los representantes.

= Aviso al publico si es necesario.

= Disposicion del producto retirado.

= Organizar una carta explicando el caso del retiro y debe ser firmada por las
personas que autorizan el retiro (Comité de Vigilancia).

= Cuando el cliente este notificado del retiro, se le solicitara el envio del producto
a la bodega de la Planta Piloto y este sera identificado como tal. (Ver ANEXO
N° 1).

= El producto retirado debe ser identificado y registrado correctamente, separado
y almacenado en un area restringida y con acceso limitado.

= Cuando se requiera la destruccion del producto este debe ser de acuerdo a las
normas de seguridad y debe ser correctamente documentado.

= Los productos que son retirados no se pueden destruir hasta cuando se haga la

recoleccidn total y la correspondiente autorizacion.
7. ANEXOS

ANEXO N° 1: Formulario de Retiro de Producto del Mercado y Etiqueta de

Identificacion de Producto Retirado del Mercado
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FORMULARIO DE RETIRO DE PRODUCTO DEL MERCADO Y

ETIQUETA DE IDENTIFICACION DE PRODUCTO RETIRADO DEL MERCADO

FORMULARIO DE RETIRO DE PRODUCTO DEL MERCADO

1.- NOMBRE DEL PRODUCTO

Producto:

Nombre Genérico:

Laboratorio:

Dosificacion

Forma Farmacéutica :

Tamafio de Lote:

Via de administracion:

Presentacion Comercial:

2.- NUMERO DE LOTES A RETIRAR

Lotes:

Cadigo del producto:

Fecha de expiracion:

3.- AREA DONDE SE FABRICO

4.- RAZONES PARA EL RETIRO (DESCRIPCION)

5.- EVALUACION DE RIESGO PARA LA SALUD (PREPARADO POR LA DIRECCION MEDICA)

6- INFORMACION DE DISTRIBUCION( PREPARADA POR LOGISTICA Y BODEGA))

6.1 Cantidad del producto en el mercado:

6.2 Cantidad del producto fabricado:

6.3 Cantidad del producto Despachado:

6.4 Datos de Despachos (fechas , cantidades clientes):

6.5 Cantidad de producto retenido en el centro de distribucion ( Bodega):

8.- NORMAS O PROCEDIMIENTOS DE DISTRIBUCION ( PREPARADOS POR EL GERENTE DE MERCADEO)

9.- ESTRATEGIA DE LA EMPRESA PARA EL RETIRO DEL PRODUCTO

10.- TIPO DE AVISO O NOTIFICACION (PRENSA, RADIO, TV, CIRCULARES)
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11.-

FECHA DE NOTIFICACION

12.-

NUMERO DE CLIENTES NOTIFICADOS

13.-

INSTRUCCIONES DADAS AL CLIENTE

15.-

TIEMPO ESTIMADO PARA EL CUMPLIMIENTO DEL RETIRO DEL PRODUCTO

16.-

FECHA Y CANTIDADES DE DESTRUCCION DEL PRODUCTO

Cantidad elaborada:
Cantidad destruida:
Fecha de destruccion:

17.-

SUMINISTRAR LOS SIGUIENTES ANEXOS

e  Tres muestras completas del empaque del producto a retirar
e Lista completa de clientes

PRODUCTO RETIRADO DEL MERCADO

PIOTUCTO: ..
070 T4 7./
0] <
FECha Elab: .. ..o
FECNA EXP. ottt
FECha de retir0. ...
(0101 {1« F:Te H T
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3.2.

3.3.

6.1.

6.2.

OBJETIVO
Establecer por escrito el procedimiento de operacion y de limpieza para la Balanza
OHAUS.

APLICACION
Aplica a la Balanza OHAUS.

RESPONSABILIDADES

Operador: son los responsables de cumplir con todo lo especificado en este
procedimiento.

Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de
hacer cumplir el presente Procedimiento.

Ayudante de Catedra: se encargara de verificar el cumplimiento, distribucion y

archivo del presente Procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA

Manual de Instrucciones Balanza OHAUS.

FRECUENCIA

Cada vez que se requiera la utilizacién de este equipo.
PROCEDIMIENTO
Descripcion del equipo
EQUIPO: Balanza
MARCA: OHAUS
CAPACIDAD: 311 g, 2000 g, 26109

PROCEDENCIA: USA

Grafico
Ver ANEXO 1.
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6.3. Instrucciones de operacion
6.3.1. Encerar la balanza mediante los tornillos de ajuste de modo que el fiel indique
directamente el punto cero de la escala estando los platillos vacios y en reposo.
6.3.1. Colocar el objeto a pesar sobre el platillo izquierdo.
6.3.1. Equilibrar de modo aproximado poniendo pesas en el platillo derecho, se puede trabajar
solo con las pesas deslizables a lo largo de los tres brazos, esto depende del objeto que
Se va a pesar.
6.3.1. El peso del objeto es cuando el dial coincide con el punto cero.
6.3.1. Una vez terminado este proceso se retira las pesas.
6.4. Limpieza
Luego de realizar la operacion de pesaje se debe
6.4.1. Limpiar la balanza con un pincel.
6.4.1. Guardar las pesas correctamente.
6.5. Precauciones
6.5.1. Manipular las pesas con guantes.
6.5.1. Colocar los objetos a pesar en el centro de la balanza.
7. ANEXOS

ANEXO N° 1: Grafico del equipo.
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BALANZA OHAUS

Y 7/

Figura 4.6: Balanza OHAUS. A. Tornillos de ajuste. B. Platillos.
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1. OBJETIVO

3.2.

3.3.

6.1.

6.2.

Establecer por escrito el procedimiento de operacion y de limpieza para la Balanza
Analitica SCIENTECH.

APLICACION
Aplica a la Balanza Analitica SCIENTECH.

RESPONSABILIDADES

Operador: son los responsables de cumplir con todo lo especificado en este
procedimiento.

Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de
hacer cumplir el presente Procedimiento.

Ayudante de Catedra: se encargara de verificar el cumplimiento, distribucion y

archivo del presente Procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA

Manual de Instrucciones Balanza Analitica.

FRECUENCIA

Cada vez que se requiera la utilizacién de este equipo.

PROCEDIMIENTO

Descripcion del equipo

EQUIPO: Balanza analitica
MARCA: SCIENTECH - SA210
CAPACIDAD: 210 ¢
VOLTAJE: 120 vV

Grafico

Ver ANEXO 1.
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6.3. Instrucciones de operacion

6.3.1. Retirar el cobertor de la balanza.

6.3.2. Revisar que la burbuja de nivel indicador esté centrada observando por la parte superior
de la balanza, si no lo esta se debe nivelar con los tornillos de pie ajustables.

6.3.3. Conectar el equipo a la fuente de corriente alterna que corresponda a 120 V.

6.3.4. Prender el equipo presionando el botdn ON/OFF y esperar la secuencia de encendido
que termina cuando aparece ceros en la pantalla. Si no aparecieran ceros sino algdn
namero, presionar el boton ZERO.

6.3.5. Abrir la ventanilla lateral y colocar el contenedor de la sustancia a pesar (papel aluminio
o recipiente de vidrio) en el centro del platillo de la balanza y cerrar la ventanilla.

6.3.6. Presionar el boton ZERO y esperar que aparezca la cifra 0,0000 y OK en la parte
izquierda de la pantalla.

6.3.7. Pesar la cantidad de sustancia requerida y después cerrar las ventanillas, anotar el primer
peso en el que se observa que aparezcan las letras OK en la parte izquierda de la
pantalla.

6.3.8. Una vez terminado el trabajo retirar el objeto pesado y presionar el boton ZERO y
apagar el equipo presionando el boton ON/OFF.

6.3.9. Limpiar el equipo de cualquier resto de sustancia en su interior o exterior y cerrar las
ventanillas.

6.3.10. Al final de la jornada dejar desconectando el enchufe de la balanza y cubrirla con su
cobertor.

6.4. Limpieza
Todos los dias previos a la iniciacién de las actividades o durante el trabajo si asi lo
requiere, se procedera a:

6.4.1. Colocar la balanza en posicién de apagado.

6.4.2. Con un pafio limpio y humedecido en agua, limpiar completamente platillo, escala y
demas accesorios.

6.4.3. Repetir la operacion anterior con un pafio limpio y seco.

6.4.4. La limpieza de restos de sustancias pesadas se lo realizara con un pincel.
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6.5. Precauciones

6.5.1. No mover la balanza del sitio en el que se encuentra, pero si tuviera que hacerlo una
gran distancia se debe apretar el tornillo que se encuentra por debajo del area del
teclado, el cual asegura la suspension de la balanza durante el transporte y cuando la
balanza ya esté en su sitio este tornillos debe ser aflojado para utilizar la balanza.

6.5.2. No permitir que la balanza esté expuesta a corrientes de aire o vibracion, cambios de
temperatura, luz del sol directa que pueda influir en el funcionamiento de la misma.

6.5.3. No pesar sustancias corrosivas.

6.5.4. Mantener un absorbente de humedad en el interior de la balanza y cambiarlo
trimestralmente.

7. ANEXOS

ANEXO N° 1: Gréafico del equipo.
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BALANZA ANALITICA SCIENTECH

Figura 4.7: Balanza Analitica SCIENTECH. A. Botén ON/OFF
B. Nivel indicador. C. Platillo. D. Botén ZERO.E. Tornillo de
apriete. F. Boton FUNCTION
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1. OBJETIVO

3.2.

3.3.

6.1.

6.2.

Establecer por escrito un procedimiento de operacion y limpieza del Desintegrador
PHARMA TEST.

APLICACION
Se aplica al Desintegrador PHARMA TEST.

RESPONSABILIDADES

Operadores: son los responsables de cumplir con todo lo especificado en este
procedimiento.

Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de
hacer cumplir el presente procedimiento.

Ayudante de catedra: se encargara de verificar el cumplimiento, distribucién y archivo

del presente procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA
Manual de instrucciones del Desintegrador PHARMA TEST.

FRECUENCIA

Cada vez que se requiera su utilizacion.

PROCEDIMIENTO

Descripcion del equipo

EQUIPO: Desintegrador

MARCA: PHARMA TEST - GEPRUFTE
CAPACIDAD: Un solo vaso

VOLTAJE: 110V

PROCEDENCIA Alemania

Gréfico
Ver ANEXO 1.
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6.3.

6.3.1.
6.3.2.
6.3.3.

6.3.4.

6.4.

6.4.1.

6.4.2.

6.5.

6.5.1.

Instrucciones de operacion

Conectar el equipo a 110 V, y colgar la canastilla de ensayo en el brazo.

Colocar debajo el recipiente de 1 litro y comprobar que la canastilla ingrese totalmente.
En cada compartimento de la canastilla se introduce un comprimido o gragea y luego se

coloca encima un disco de plexiglas, colocandolo de tal manera que la cara mas ancha

vaya hacia abajo.

Llenar el recipiente con el medio de disolucion, calentar y mantener la temperatura a

37°C durante la desintegracion.

Limpieza

Una vez terminado el proceso de disolucion, se procede a:

Retirar el vaso cuidadosamente, y proceder a lavarlo con detergente, agua, y finalmente

con agua destilada, proceder de igual manera con la canastilla y los discos.

Realizar la limpieza exterior del equipo.

Precauciones

Para cada determinacién de desintegracion se debe cambiar el agua.

ANEXOS

ANEXO N° 1: Gréfico del equipo.
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DESINTEGRADOR PHARMA TEST

Figura 4.8: Desintegrador PHARMA TEST. A. Botdn de encendido/apagado.
B. Perilla de temperatura. C. Canastilla. D. Pantalla automatica.

E. Boton de inicio. F. Brazo.
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1. OBJETIVO
Establecer por escrito un procedimiento de operacion y limpieza del Destilador de agua
FELISA.
2. APLICACION

Se aplica al destilador FELISA.

3. RESPONSABILIDADES

3.1. Operadores: son los responsables de cumplir con todo lo especificado en este
procedimiento.

3.2. Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de
hacer cumplir el presente procedimiento.

3.3. Ayudante de catedra: se encargara de verificar el cumplimiento, distribucién y archivo

del presente procedimiento.

4. DOCUMENTOS DE REFERENCIA
4.1, Manual de instrucciones del Destilador de agua FELISA.
5. FRECUENCIA

Cada vez que se requiera su utilizacion.

6. PROCEDIMIENTO

6.1. Descripcion del equipo
EQUIPO: Destilador de agua
MARCA: FELISA - FE—-395 A
CAPACIDAD: 15 litros / hora
VOLTAJE: 220V

6.2. Gréfico

Ver ANEXO 1.
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6.3. Instrucciones de operacion

6.3.1. Abrir la llave de entrada del agua y regular la entrada del agua potable de modo que esta
no rebote.

6.3.2. Esperar hasta que todo el tanque de almacenamiento se haya llenado.

6.3.3. Conectar el cajetin eléctrico principal al tomacorriente de 220 V.

6.3.4. Encender el equipo de destilacion, el mismo que se apagara automaticamente cuando el
volumen del tanque sea insignificante, o bien cuando se suspenda la entrada del agua
potable.

6.3.5. Almacenar el agua destilada en el tanque azul previamente limpio.

6.4. Limpieza

6.4.1. La limpieza se realiza mediante un retro-lavado del equipo (recirculacion de la misma
agua).

6.4.2. Para la limpieza exterior del equipo, se pasa un pafio hmedo con agua, diariamente,
registrar el proceso en el ANEXO N°3.

6.4.3. La revision de las resistencias se realizara cada 3 meses; las mismas que no deberan
presentar recubiertas calcareas (sedimento del agua).

6.5. Muestreo de agua

6.5.1. Tomar una muestra de agua para verificar el pH, la especificacion de la mismaes5a 7.
Si el pH obtenido no esta dentro de especificacion, se interrumpe de inmediato la
destilacion, se elimina el agua obtenida hasta que se vuelva a regenerar las columnas
para obtener la suficiente cantidad de agua purificada.

6.5.2. Comunicar al personal para el correspondiente muestreo y posterior analisis fisico —
quimico de la misma.

6.6. Precauciones

6.6.1. Revisar que el equipo haya dejado de destilar el contenido anterior.

7. ANEXOS

ANEXO N° 1: Grafico del equipo.
ANEXO N° 2: Registro de uso: Destilador FELISA.

190



ANEXO N°1- PROCEDIMIENTO: MBPM

DESTILADOR FELISA

Figura 4.9: Destilador FELISA. A. Condensador. B. Entrada de agua de alimentacion.
C. Salida de agua destilada. D. Agua de alimentacion precalentada. E. Dispositivo de nivel
constante. F. Desagile. G. Véalvula de accionamiento manual. H. Cajetin eléctrico. |. Boton

de encendido/apagado.
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EQUIPO: DESTILADOR DE AGUA
MARCA: FELISA
MODELO: FE-395 A

REGISTRO DE USO DESTILADOR FELISA

ANEXO N°2- PROCEDIMIENTO: MBPM

FECHA

HORA DE
INICIO

VOLUMEN
INICIAL

PRESION
(PSI)

TEMP.
°C)

pH

VALOR
pH

CUMPLE

NO
CUMPLE

REALIZA

REVISA

OBSERVACIONES
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1. OBJETIVO
Establecer por escrito un procedimiento de operacion y limpieza del Durémetro KEY.
2. APLICACION
Se aplica al Durémetro KEY.
3. RESPONSABILIDADES
3.1. Operadores: son los responsables de cumplir con todo lo especificado en este
procedimiento.
3.2. Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de
hacer cumplir el presente procedimiento.
3.3. Ayudante de catedra: se encargara de verificar el cumplimiento, distribucién y archivo
del presente procedimiento.
DOCUMENTOS DE REFERENCIA
4.1. Manual de instrucciones del Durometro KEY.
5. FRECUENCIA
Cada vez que se requiera su utilizacion.
6. PROCEDIMIENTO
6.1. Descripcion del equipo
EQUIPO: Durémetro
MARCA: KEY Internacional, ING - HT — 300
VOLTAJE: 110V
PROCEDENCIA: Alemania
6.2. Gréfico
Ver ANEXO 1.
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6.3. Instrucciones de operacion

6.3.1. Verificar la limpieza del Durémetro.

6.3.2. Encender el equipo: Oprimir el boton verde, colocado en la parte izquierda.

6.3.3. Calibrar el desplazamiento de las mordazas de acuerdo al didmetro de la muestra
(mordazas colocadas en el interior de la tapa al lado derecho).

6.3.4. Se lo realiza con una perilla que se encuentra en la parte lateral izquierda del equipo:

6.3.5. En sentido de las manecillas del reloj: se obtiene mayor desplazamiento de las
mordazas.

6.3.6. En contra de las manecillas del reloj: se obtiene menor desplazamiento de las mordazas.

6.3.7. Abrir la tapa acrilica y colocar la muestra horizontalmente entre las mordazas, teniendo
en cuenta de colocar la muestra junto a la mordaza derecha.

6.3.8. Cerrar la tapa acrilica.

6.3.9. Si no requiere registrar datos oprima DATA y verificar el foco apagado, caso contrario
deje prendido.

6.3.10.  Si requiere registrar datos estadisticamente oprima boton de estadistica (; to)y
realizar los pasos 10 al 14 siguientes por lo menos 5 veces.

6.3.11.  Una vez obtenidos los resultados de las 5 veces oprimir huevamente boton de estadistica
para obtener los resultados y continuar con los pasos: 15 — 18.

6.3.12.  Oprimir START para empezar el funcionamiento de las mordazas.

6.3.13.  Esperar hasta que la muestra se rompa.

6.3.14.  En pantalla aparecerd el registro de la resistencia de la muestra (kilopondio o kg fuerza).

6.3.15.  Eliminar la muestra con una brocha, cerrar la tapa y terminada la prueba limpiar el
equipo. Apagar el equipo oprimiendo el boton verde.

6.4. Limpieza

6.4.1. Pasar una gasa himeda con alcohol por el equipo.

7. ANEXOS

ANEXO N° 1: Grafico del equipo
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ANEXO N°1- PROCEDIMIENTO N°% MBPM

DUROMETRO KEY

Figura 4.10: Durémetro KEY. A. Boton de encendido/ apagado. B.Mordazas. C. Tapa
acrilica. D. Boton START. E. Boton DATA. F. Boton de Estadistica.
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Figura 4.11: Durémetro.
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EMPACADORA EN RISTRAS UHLMANN

Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 1 de 2+ 1 Anexo
1. OBJETIVO

3.2.

3.3.

6.1.

6.2.

Establecer por escrito un procedimiento de operacion y limpieza de la Empacadora en
ristras UHLMANN.

APLICACION
Se aplica a la Empacadora en ristras UHLMANN.

RESPONSABILIDADES

Operadores: son los responsables de cumplir con todo lo especificado en este
procedimiento.

Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de
hacer cumplir el presente procedimiento.

Ayudante de céatedra.- Se encargara de verificar el cumplimiento, distribucion y

archivo del presente procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA

Manual de instrucciones de la Empacadora en ristras UHLMANN.

FRECUENCIA

Cada vez que se requiera su utilizacion.

PROCEDIMIENTO

Descripcion del equipo

EQUIPO: Empacadora en ristras
MARCA: UHLMANN - UP1
N°DE REVOLUCIONES: 33 r.p.m.
VOLTAJE: 220V
PROCEDENCIA: Alemania

Gréfico

Ver ANEXO 1.
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6.3. Instrucciones de operacion
Ajustar los juegos de utiles:

6.3.1. Ajuste de la longitud de transporte y cambio de los rodillos de transporte.

6.3.2. Montaje de las mordazas soldadoras y de los juegos Utiles.

6.3.3. Introduccidn del material de envoltura.

6.3.4. Verificar que estén colocadas correctamente los rodillos de aluminio — PVC.

Regulacion de la calefaccion:

6.3.5. Calentar las mordazas mediante el encendido del interruptor (negro) con un movimiento
hacia abajo, verificando mediante el encendido de la lampara de aviso ubicada por
debajo de la perilla del reostato.

6.3.6. Regular la intensidad de calentamiento, moviendo la perilla del reostato, observando que
la aguja del amperimetro Ilegue a su valor igual a 8 amperimetros.

6.3.7. Colocar el producto a ser empacado en la bandeja de distribucién utilizando guantes de
seguridad y encender la maquina presionando el boton verde.

6.3.8. Cortar manualmente las ristras de acuerdo al nimero de unidades requeridas en la
presentacion del producto.

6.3.9. Terminado el proceso se apaga la maquina presionando el boton de arranque.

6.3.10.  Regular la temperatura moviendo la perilla del reostato de tal manera que la aguja del
amperimetro retorne al valor “0”.

6.3.11.  Se enfrian las mordazas mediante un movimiento hacia arriba del interruptor (negro)

6.4. Limpieza

6.4.1. Desconectar el equipo y pasar una gasa himeda con alcohol por la bandeja de
distribucién y toda la estructura de la maquina.

6.5. Precauciones

6.5.1. Verificar que la cantidad y dimensiones de los rollo de Aluminio — PVC sean los
especificados.

7. ANEXOS

ANEXO N° 1: Grafico del equipo.
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ANEXO N°1- PROCEDIMIENTO N°% MBPM

EMPACADORA EN RISTRAS UHLMANN

Figura 4. 12: Empacadora en ristras UHLMAN. A. Rodillos para el material de envoltura.
B. Tornillo moleteado. C. Tensor de lamina. D. Anillo regulable segun el ancho de la lamina.

E. Palanca de aprieto. F. Mordazas izquierda y derecha de soldadura para tabletas y grageas.
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MANUAL DE BPM

ENCAPSULADORA DOTT BONAPACE

Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 1 de 3+1Anexo
1. OBJETIVO

3.2.

3.3.

6.1.

6.2.

Establecer por escrito un procedimiento de operacion y limpieza de la Encapsuladora
DOTT BONAPACE.

APLICACION
Se aplica a la Encapsuladora DOTT BONAPACE.

RESPONSABILIDADES

Operadores: son los responsables de cumplir con todo lo especificado en este
procedimiento.

Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de
hacer cumplir el presente procedimiento.

Ayudante de catedra: se encargara de verificar el cumplimiento, distribucién y archivo

del presente procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA
Manual de instrucciones de la Encapsuladora DOTT BONAPACE.

FRECUENCIA

Cada vez que se requiera su utilizacion.

PROCEDIMIENTO

Descripcion del equipo

EQUIPO: Encapsuladora
MARCA: DOTT BONAPACE
CAPACIDAD: 150 céapsulas por bastidor

PROCEDENCIA: Alemania

Gréfico
Ver ANEXO 1.
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ENCAPSULADORA DOTT BONAPACE

Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 2 de 3+1Anexo

6.3. Instrucciones de operacion

6.3.1. Verificar la limpieza del equipo.

6.3.2. Conectar el equipo al interruptor, con el voltaje indicado.

6.3.3. Los bastidores perforados reciben las capsulas vacias, que quedan ancladas, con las
tapas hacia arriba.

6.3.4. Se calzan los bastidores en el cuerpo de la maquina, y con la palanca sujetadora situada
en la parte izquierda se aprisionan firmemente los cuerpos, sin que se marque o0 se
rompan.

6.3.5. Se retira el bastidor, con lo que se destaparan todas las capsulas a la vez quedando las
tapas en el bastidor.

6.3.6. Se coloca una tolva y sobre ella se verte el polvo correspondiente al nimero de capsulas
presentes (150), y con espatula se distribuye de la manera mas uniforme posible.

6.3.7. El vibrador ayuda a hacer descender el polvo y llenar los cuerpos hasta colmarlos.

6.3.8. Para encender el vibrador, accionar el boton blanco ubicado en la parte anterior
izquierda del equipo en sentido de cero a uno.

6.3.9. La intensidad de vibracion se regula con el botdn negro ubicado en el lado contrario del
bot6n anterior (blanco).

6.3.10.  En caso de ser insuficiente la vibracidn para el llenado se utiliza la palanca que contiene
un juego de punzones, ubicado en la parte lateral izquierda del equipo, la cual
proporcionara una presion para un mejor llenado.

6.3.11.  Seretira la tolva.

6.3.12.  Se destraba la palanca sujetadora.

6.3.13.  Sevuelve a calzar el bastidor que contiene las tapas.

6.3.14.  Se afirman estas desde arriba con la almohadilla situada en la parte posterior del equipo.

6.3.15.  Con la Palanca ubicada en la parte lateral derecha, se levanta, desde abajo, los cuerpos
Ilenos, con este movimiento se tapan todas las capsulas.

6.3.16.  Retirar el bastidor e invirtiéndolo caeran las capsulas llenas y tapadas.

6.4. Limpieza
Una vez terminado el proceso se debe:

6.4.1. Eliminar el polvo acumulado en el equipo con ayuda de una escobilla.

6.4.2. Aflojar y sacar la palanca sujetadora de base o cuerpos de cépsulas.
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6.4.3. Mediante el uso de un hexagonal, aflojar los 4 tornillos que sujetan la base o placa

contenedora de las bases de las capsulas.

6.4.4. Retirar la placa y limpiar la parte interna del equipo.

6.4.5. Lavar la placa con agua potable y destilada, luego secarla.

6.4.6. A todo el equipo limpiar con un pafiuelo empapado en alcohol antiséptico.

6.4.7. Luego de la limpieza colocar las piezas en su lugar respectivo.

6.4.8. Colocar la etiqueta de equipo limpio y cubrir el equipo con un protector plastico.
6.5. Precauciones

6.5.1. Verificar que todas las limpiezas del equipo tengan un ajuste y ubicacion correcta.
7. ANEXOS

ANEXO N° 1: Gréafico del equipo.
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ANEXO N°1- PROCEDIMIENTO N°% MBPM

ENCAPSULADORA DOTT BONAPACE

Figura 4.13: Encapsuladora DOTT BONAPACE. A. Bastidores. B. Palanca sujetadora.
C. Botdn encendedor del vibrador. D. Perilla reguladora de la intensidad de vibracion.
E. Placa con juego de punzones. F. Almohadilla. G. Palanca levantadora de las bases

de capsulas. H. Charnela.
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MANUAL DE BPM

ESPECTROFOTOMETRO UV - 1203

Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 1 de 3+1Anexo
1. OBJETIVO

3.1
3.2.

3.3.

6.1.

6.2.

Establecer por escrito el procedimiento de operacion y limpieza para el
Espectrofotometro UV/VIS.

APLICACION
Aplica al Espectrofotometro UV/VIS.

RESPONSABILIDADES

Operador: es el responsable del buen manejo del Espectrofotémetro UV/ VIS.

Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de
hacer cumplir el presente Procedimiento.

Ayudante de Catedra: se encargara de verificar el cumplimiento, distribucion y archivo

del presente Procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA

Manual de Instrucciones Espectrofotémetro UV/VIS.

FRECUENCIA

Cada vez que se requiera la utilizacion de este equipo.

PROCEDIMIENTO

Descripcion del equipo

EQUIPO: Espectrofotometro UV/VIS
MARCA: SHIMADZU - UV-1203
VOLTAJE: 115V

PROCEDENCIA: Japon

Gréfico
Ver ANEXO 1.
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6.3. Instrucciones de operacion

6.3.1. Encender el equipo poniendo el interruptor que se encuentra en la parte posterior del
equipo en ON.

6.3.2. Esperar que el aparato efectlie una serie de chequeos internos (en el orden listado en la
tabla de iniciacion) para confirmar que el sistema funciona normalmente. Si los 8 pasos
de inicializacion se complementan satisfactoriamente el proceso llevard unos 3 minutos
y aparecera una marca.

6.3.3. Seleccionar en el menu principal la tecla [1] que corresponde a Medicion fotométrica.

6.3.4. Ubicar en la pégina siguiente los parametros de medida, es decir colocar con los
nimeros la longitud de onda a la que se desea realizar la medicion y pulsar la tecla
[ENTER] para que esta aparezca en la pantalla.

6.3.5. Oprimir la tecla [AUTO ZERO] para obtener el cero en el valor de la absorbancia.

6.3.6. Para iniciar la medida colocar el blanco en el soporte de las cubetas, pulsar la tecla
[START] y observar la medida de absorbancia.

6.3.7. De la misma manera colocar en el soporte de cubetas la muestra 0 muestras que vayan a
medir previo lavado y homogenizado de las celdas. Anotar los resultados. Cada una de
las muestras tendra asignado su numero de lectura.

6.4. Limpieza

6.4.1. Apagar el equipo y dejarlo con el protector correspondiente.

6.4.2. La superficie del instrumento debe limpiarse exclusivamente con detergente de loza
corriente. No limpiar con solventes organicos (como acetona, etc.) ya que puede dafar la
superficie del instrumento.

6.4.3. Dejar las cubetas que se ocup0 para realizar las mediciones totalmente limpias y si es
posible lavarlas con metanol antes de guardarlas.

6.4.4. Guardar las celdas en la caja ordenadamente.

6.5. Precauciones

6.5.1. Los problemas de operacion con el espectrofotometro son muy a menudo debido a

desgaste de las partes consumibles, operacion errénea o fallo al efectuar los chequeos de
inicializacién. Ante problemas que puedan surgir seguir la guia de solucién de
problemas que especifica acciones de remedio. Si el problema persiste llame al servicio

técnico.
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6.5.2. El equipo debe estar alejado de instrumentos que generen campos magnéticos o

eléctricos u ondas de alta frecuencia.

6.5.3. En el caso de reemplazar la fuente luminosa, asegurese de que el compartimiento de la
lampara esté suficientemente frio antes de proceder a reemplazar la lampara. Al
manipular la nueva lampara, usar guantes para impedir que se manche el vidrio.
Manipular la cubierta de la fuente luminosa con cuidado.

6.5.4. No se debe abrir el compartimento de la lampara si el equipo esta encendido, debido a la

presencia de radiacion UV.

7. ANEXO
ANEXO N° 1: Gréafico del equipo.
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ANEXO N°1.- PROCEDIMIENTO N°: MBPM

ESPECTROFOTOMETRO UV — 1203

Figura 4.14: Espectrofotometro UV -1203. A. Boton START.
B. Boton AUTO ZERO. C. Botén ENTER.
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MANUAL DE BPM

FRIABILADOR ERWEKA

Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 1 de 2+ 1 Anexo
1. OBJETIVO

3.2.

3.3.

6.1.

6.2.

Establecer por escrito un procedimiento de operacion y limpieza del Friabilador
ERWEKA.

APLICACION
Se aplica al Friabilador ERWEKA.

RESPONSABILIDADES

Operadores: son los responsables de cumplir con todo lo especificado en este
procedimiento.

Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de
hacer cumplir el presente procedimiento.

Ayudante de catedra: se encargara de verificar el cumplimiento, distribucién y archivo

del presente procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA
Manual de instrucciones del Friabilador ERWEKA.

FRECUENCIA

Cada vez que se requiera su utilizacion.

PROCEDIMIENTO

Descripcion del equipo

EQUIPO: Friabilador
MARCA: ERWEKA
N°DE REVOLUCIONES: 26 r.p.m.
VOLTAJE: 110V
PROCEDENCIA: Alemania
Gréfico
Ver ANEXO 1.
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Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 2 de 2+ 1 Anexo

6.3. Instrucciones de operacién

6.3.1. Constatar que el equipo esté limpio.

6.3.2. Conectar a 110 V.

6.3.3. Sacar el tambor del eje del equipo, esto se hace aflojando el tornillo que se encuentra a
la izquierda del tambor.

6.3.4. Destapar el tambor y colocar la muestra previamente pesada.

6.3.5. Colocar con mucho cuidado el tambor en el equipo.

6.3.6. Ajustar el tornillo del tambor.

6.3.7. Con el reloj, ubicado al frente del equipo, marcar el tiempo de prueba, que es de 4
minutos, esto se realiza girando la perilla hacia la derecha (en el sentido de las
manecillas del reloj).

6.3.8. Al término del tiempo se saca el tambor del equipo.

6.3.9. Retirar la muestra, eliminar el polvo residual y pesar la muestra.

6.3.10.  Limpiar el tambor y colocarlo en el equipo.

6.4.

6.4.1.
6.4.2.

6.5.

6.5.1.

Limpieza
Una vez terminado el analisis se debe:
Desconectar el equipo.

Pasar una gasa humeda con alcohol por la celda y toda la estructura del equipo.

Precauciones

No golpear el tambor ya que éste es de material acrilico.

ANEXOS
ANEXO N° 1: Grafico del equipo.

213



ANEXO N°1- PROCEDIMIENTO N%:MBPM

FRIABILADOR ERWEKA

Figura 4.15: Friabilador ERWEKA.A. Tambor. B. Tornillo.
C. Relo;j.
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MANUAL DE BPM

MEZCLADORA DE POLVOS LLEAD SDAD ANMA

Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 1 de 3+1Anexo
1. OBJETIVO
Establecer por escrito un procedimiento de operacion y limpieza de la Mezcladora de
polvos.
2. APLICACION
Se aplica de la Mezcladora de polvos.
3. RESPONSABILIDADES
3.1. Operadores: son los responsables de cumplir con todo lo especificado en este
procedimiento.
3.2. Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de
hacer cumplir el presente procedimiento.
3.3. Ayudante de catedra: se encargara de verificar el cumplimiento, distribucién y archivo
del presente procedimiento.
4. DOCUMENTOS DE REFERENCIA
4.1, Manual de instrucciones de la Mezcladora de polvos LLEAD SDAD ANMA.
5. FRECUENCIA
Cada vez que se requiera su utilizacion.
6. PROCEDIMIENTO
6.1. Descripcion del equipo
EQUIPO: Mezcladora de polvos
MARCA: LLEAD SDAD ANMA - B - 50
VOLTAJE: 220V
6.2. Gréfico
Ver ANEXO 1.
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2012-06-20 2015-06-20 MBPM 2 de 3+1Anexo

6.3. Instrucciones de operacion

6.3.1. La mezcladora de polvos tiene la forma de Y, al iniciar la operacion, la maquina debe
estar en esa posicion.

6.3.2. Girar el volante de cualquiera de las dos entradas de la mezcladora en sentido de las
manecillas del reloj, hasta sentir que la tapa se afloja.

6.3.3. Sin soltar el volante, realizar movimientos suaves de izquierda a derecha, hasta lograr
que los brazos de la tapa salgan de las mordazas que los sujetan, luego retirar la tapa.

6.3.4. Agregar la cantidad de mezcla dentro de la maquina.

6.3.5. Regresar la tapa a su sitio, sujetdndola del volante y con movimientos de izquierda a
derecha hasta que los brazos de la tapa queden sujetos a sus mordazas, luego girar el
volante en contra de las manecillas del reloj hasta ajustar.

6.3.6. Encender la maquina haciendo girar la perilla que pone en funcionamiento la
mezcladora de 0 a 1, esto es mediante movimiento de la perilla hacia la derecha.

6.3.7. Al terminar el tiempo de mezcla, se regresa la perilla de funcionamiento de 1 a 0. (el
tiempo de mezcla varia si se trata de mezcla inicial, que es de 15 minutos; y si es mezcla
final es de 5 a 10 minutos).

6.3.8. Para retirar la mezcla, se debe dejar la maquina en su posicion original (en forma Y), de
tal forma que la tapa de salida quede hacia el suelo (en posicion vertical).

6.3.9. Sujetando de la palanca de la tapa de salida, llevar la mezcladora a posicion horizontal.

6.3.10.  Retirar el seguro que esta en la parte inferior de la palanca de la tapa, de tal forma que
dicho seguro permita que la palanca se mueva permitiendo que la tapa de salida quede
en forma horizontal.

6.3.11.  Regresar la mezcladora a su posicién horizontal.

6.3.12.  Para este paso ya se debi6 poner debajo de la tapa de salida el recipiente que recogera la
mezcla, ya que en la posicion en que se encuentra la maquina, la caida del mezclado es
espontaneo.

6.3.13. Para no dejar restos de polvo se recomienda realizar movimientos suaves de la
mezcladora para desplazar todo el mezclado hacia la tapa de salida.

6.3.14.  Luego de recoger toda la mezcla regresar la mezcladora a posicion horizontal para
asegurar la tapa de salida.

6.3.15.  De la palanca de la tapa de salida regrese a su posicién origina, cerrando esta salida.

6.3.16.  Desconectar el equipo de su fuente de voltaje.
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6.4. Limpieza
6.4.1. Se debe limpiar la mezcladora con un cepillo para retirar todo el polvo existente.
6.4.2. Ademas se debera limpiar con un pafio humedecido en alcohol, tanto dentro como fuera

de la mezcladora.
6.5. Precauciones
6.5.1. Antes de poner en funcionamiento la mezcladora se debe tener la precaucion de revisar

el equipo, constatando que éste se encuentre totalmente limpio, sin restos de polvo.

7. ANEXOS
ANEXO N° 1: Gréafico del equipo.
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ANEXO N°1- PROCEDIMIENTO N°% MBPM

MEZCLADORA DE POLVOS LLEAD SDAD ANMA

Figura 4. 16: Mezcladora de polvos LLEAD SDAD ANMA. A. Volante.
B. Tapa de entrada. C. Tapa de salida. D. Motor.
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TABLETEADORA PICCOLA

Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:
2012-06-20 2015-06-20 MBPM 1 de 4+ 1 Anexo
1. OBJETIVO

3.2.

3.3.

6.1.

6.2.

Establecer por escrito un procedimiento de acondicionamiento, operacion y limpieza de
la Tableteadora PICCOLA.

APLICACION
Se aplica a la Tableteadora PICCOLA.

RESPONSABILIDADES

Operadores: son los responsables de cumplir con todo lo especificado en este
procedimiento.

Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de
hacer cumplir el presente procedimiento.

Ayudante de catedra: se encargara de verificar el cumplimiento, distribucién y archivo

del presente procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA
Manual de instrucciones de la Tableteadora PICCOLA.

FRECUENCIA

Cada vez que se requiera su utilizacion.

PROCEDIMIENTO

Descripcion del equipo

EQUIPO: Tableteadora
MARCA: RIVA - PICCOLA B de 10 estaciones

Alimentacion por gravedad: 2000 a 18000 tabletas /
CAPACIDAD: hora.

Alimentacion forzada: 2000 a 30000 tabletas / hora.
PROCEDENCIA: Argentina

Grafico
Ver ANEXO 1.
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6.3. Instrucciones de operacion

6.3.1. Conectar el enchufe de la tableteadora RIVA modelo PICCOLA B al tomacorriente.

6.3.2. Aflojar la perilla de produccion a cero.

6.3.3. Aflojar el tornillo de dureza a cero.

6.3.4. Verificar que la tolva se encuentre colocada correctamente y llenarla con el producto a
tabletear.

6.3.5. Colocar un recipiente limpio al final del canal de descarga, para recolectar las tabletas
que se deslizan.

6.3.6. Realizar los ajustes de peso y dureza. En esta etapa el funcionamiento de la maquina
debe ser por medio de la polea de accionamiento manual, girandola en sentido horario.
Se deben recolectar las tabletas identificadas como desecho.

Ajuste de peso:
= Retirar la ventana de acero inoxidable lateral izquierda.
= Para regular el peso de las tabletas, primero se debe hallar la perrilla de
seguridad y luego girar el dosificador en sentido anti-horario para incrementar el
peso, y en sentido horario para disminuirlo.
Ajuste de dureza:
= Para regular la dureza de las tabletas, se debe girar la perilla de penetracién de
los punzones superiores en sentido horario para incrementar la dureza, y en
sentido anti-horario para disminuirla.

6.3.7. Una vez calibrado el equipo de acuerdo a las especificaciones de la tableta, se prosigue a
llevar el Switch principal a la posicion “17, éste dispositivo se encuentra ubicado en el
lado izquierdo del panel de control.

6.3.8. Desactivar el boton de parada que se encuentran en el panel de control.

6.3.9. Presionar el botén de encendido del panel de control. En este caso, la luz testigo
(cargadora) se encontrara encendida.

6.3.10.  Lentamente incrementar la velocidad por medio de la perilla de velocidad hasta el
parametro deseado.

6.3.11.  Es recomendable tomar periédicamente muestras, para verificar los datos de peso y

dureza. En caso de que los valores se encuentren fuera del rango de las especificaciones,
se debe detener el funcionamiento de la tableteadora y posteriormente realizar los

ajustes necesarios.
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6.3.12.  Se debe tomar en cuenta que la tolva esté siempre cargada con el producto a tabletear.

6.3.13.

6.3.14.

6.3.15.

6.3.16.
6.3.17.

6.4.

6.4.1.

6.4.2.

6.4.3.

6.4.4.

6.5.
6.5.1.

6.5.2.
6.5.3.
6.5.4.

En caso de que éste se agote, recolectar las tabletas en un recipiente adicional, e
identificar como material de desecho.

Para detener el funcionamiento de la maquina, se procede a disminuir la velocidad
gradualmente hasta llegar a cero en el botdn de produccion y de velocidad, ubicados en
el panel de control.

Verificar que se pueda retirar el cargador, caso contrario se debe accionar el selector
manual, hasta que se pueda retirar el cargador.

Accionar el botén de parada. Llevar el switch principal a la posicion “0”, que se
encuentra ubicado al lado izquierdo del panel de control. Este dispositivo tiene la
funcién de habilitar la tension eléctrica al tablero de mando e impide re-encender el
equipo con un solo boton.

Desconectar el enchufe del tomacorriente.

Proceder a la limpieza del equipo.

Parada de emergencia

Presionar el boton de parada de emergencia ubicado en el panel de control, o retirar una
de las ventanas del sistema de seguridad, siempre y cuando el resguardo se encuentre
activado por la llave de seguridad.

Llevar el switch principal a la posicion “0” que se encuentra ubicado al lado izquierdo
del panel de control. Este dispositivo tienen la funcién de habilitar la tension eléctrica al
tablero de mando e impide re — encender el equipo con un solo botén.

Desconectar el enchufe del corriente.

Informar al supervisor el motivo de la parada de emergencia.

Limpieza

Limpiar la maquina desde arriba hacia abajo con tela toalla humedecida en alcohol.
Repetir esta operacion hasta que la maquina se encuentra completamente limpia.
Limpiar las cavidades de las matrices y de los conos traba matrices con tela toalla.
Limpiar el motor con ayuda de una brocha o con aspiradora.

Limpiar cada uno de los punzones con tela toalla, enumerarlos en relacion a la estacion
del que fueron extraidos, engrasarlos, cubrir los extremos, introducir en tubos de cartén

y guardar envueltos en plastico.
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6.5.5. Limpiar cada uno de las matrices punzones con tela toalla, enumerarlos en relacion a la
estacion del que fueron extraidos, engrasarlas y guardar envueltas en plastico.

6.5.6. Desarmar la cargadora con ayuda del juego de llaves, eliminar el exceso de polvo,
limpiar con tela toalla y alcohol; dejar secar y armar nuevamente asegurando todas sus
uniones.

6.5.7. Eliminar el exceso de polvo de la tolva, limpiar con tela toalla y alcohol.

6.5.8. Limpiar las puertas de acrilico, las puertas de acero inoxidable y el recubrimiento de
acrilico.

6.6. Precauciones

6.6.1. Verificar que se encuentren colocados los punzones y matrices del diametro
correspondiente a las especificaciones de la tableta. Caso contrario, se realizaran los
cambios necesarios.

6.6.2. Mientras la tableteadora esté en funcionamiento por ningiin motivo, se deben introducir
las manos ni ninguna herramienta de trabajo en las partes moviles.

7. ANEXOS

ANEXO N° 1: Grafico del equipo.
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TABLETEADORA PICCOLA

Figura 4.17: Tableteadora PICCOLA.
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1. OBJETIVO

3.2.

3.3.

6.1.

6.2.

Establecer por escrito un procedimiento de limpieza, acondicionamiento y operacion de
la Tableteadora excéntrica DIAF DANMANK.

APLICACION
Se aplica a la Tableteadora excéntrica DIAF DANMANK.

RESPONSABILIDADES

Operadores: son los responsables de cumplir con todo lo especificado en este
procedimiento.

Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de
hacer cumplir el presente procedimiento.

Ayudante de catedra: se encargara de verificar el cumplimiento, distribucién y archivo

del presente procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA
Manual de instrucciones de la Tableteadora excéntrica DIAF DANMANK.

FRECUENCIA

Cada vez que se requiera su utilizacion.

PROCEDIMIENTO

Descripcion del equipo

EQUIPO: Tableteadora
MARCA: DIAFDANMANK
CAPACIDAD: 4000 tabletas/ hora
VOLTAJE: 110V

Gréfico

Ver ANEXO 1

227



MANUAL DE BPM

TABLETEADORA EXCENTRICA DIAF DANMANK

Fecha de emision: Fecha de revision: Cadigo: Péagina:

2012-06-20 2015-06-20 MBPM 2 de 3+1Anexo

6.3. Instrucciones de operacion

6.3.1. Una vez verificada, la limpieza del equipo, su correcto montaje y conexion se procede a
colocar la bandeja de recepcion del producto en el soporte que se encuentra en la parte
anterior del equipo, también colocar en la parte inferior del canal, una caja metélica para
recolectar el granulado.

6.3.2. Colocar el granulado en la tolva.

6.3.3. Accionar manualmente la rueda principal que se encuentra en la parte anterior del
equipo, y calibrar la dureza y el peso de la tableta.

6.3.4. Regular la dureza con el tornillo superior ubicado a la izquierda del equipo, para esto
primeramente aflojar el tornillo de seguridad con una llave hexagonal y mover hacia
delante para aumentar la presion, debido a que baja el punzon superior y hacia atras para
disminuir la presién por la subida del punzén. Ajustar el tornillo de seguridad con la
llave hexagonal.

6.3.5. Para regular el peso, retirar el canal de caida de los comprimido; en la parte inferior
existe un tornillo dentado que posee agujeros y un tornillo de seguridad. Primero retirar
el tornillo de seguridad llevandolo hacia atrds y luego con una llave ajustar,
introduciéndola en los agujeros, girar hacia la derecha para aumentar el peso y a la
izquierda para disminuir. Retirar la llave y regresar el tornillo de seguridad a su lugar.

6.3.6. Colocar el canal en su lugar.

6.3.7. Ademas en la parte inferior derecha existe una palanca que regula la velocidad, cuando
gira hacia la derecha aumenta la velocidad y hacia la izquierda disminuye.

6.3.8. Una vez obtenidos la dureza y el peso deseado, accionar el automatico, presionando el
botdn verde colocado en la parte inferior derecha del equipo.

6.3.9. Terminado el trabajo se procede a apagar el boton rojo ubicado en la parte inferior
derecha, junto al botén de encendido.

6.4. Limpieza

6.4.1. Eliminar el polvo existente con una brocha.

6.4.2. Retirar la tolva superior e inferior, o de dosificacion.

6.4.3. Para retirar la tolva de dosificacién, para esto retirar el pasador, presionando hacia arriba
el tornillo que tiene un resorte, retirar la ufieta de seguridad y sacar la tolva.

6.4.4. Retirar hacia atras el canal de caida de los comprimidos.
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6.4.5. Aflojar el tornillo lateral y remover el brazo de seguridad para retirar el retenedor de la

6.4.6.

6.4.7.
6.4.8.
6.4.9.

matriz, sacar la matriz y el punzon inferior (si no sale manualmente, ayudarse con una
varilla que se la introduce por la parte posterior en un agujero y, dar golpes suaves hasta
que se desprenda).

Retirar el punzon superior, para esto aflojar el tornillo de seguridad con una llave
hexagonal.

Eliminar el polvo de la platina y lavar la tolva superior e inferior.

Pasar un pafio empapado en alcohol, sobre la platina.

Lavar los punzones con agua tibia, secarlos bien. Guardarlos previamente lubricados

con grasa grado farmacéutico.

ANEXOS
ANEXO N° 1: Gréafico del equipo.
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Figura 4.18: Tableteadora excentrica DANMANK. A. Punzon

superior. B. Platina. C. Canal de caida de los comprimidos.
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3.2.

3.3.

6.1.

6.2.

OBJETIVO
Establecer por escrito el procedimiento de operacién y de limpieza para la Estufa
MEMMERT.

APLICACION
Aplica a la Estufa MEMMERT

RESPONSABILIDADES

Operador: son los responsables de cumplir con todo lo especificado en este
procedimiento.

Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de
hacer cumplir el presente Procedimiento.

Ayudante de Catedra: se encargara de verificar el cumplimiento, distribucion y archivo

del presente Procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA
Manual de Instrucciones Estufa MEMMERT.

FRECUENCIA

Cada vez que se requiera la utilizacién de este equipo.

PROCEDIMIENTO

Descripcion del equipo

EQUIPO: Estufa

MARCA: MEMMERT - 854 Schwabach
RANGO: 30-220°C

VOLTAJE: 220V

PROCEDENCIA: Alemania

Grafico
Ver ANEXO 1.
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6.3. Instrucciones de operacion
6.3.1. Constatar que el equipo este limpio.
6.3.2. Cargar las bandejas sin exceder la capacidad e introducir en la estufa.
6.3.3. Asegura las puertas y conectar la estufa a la toma de 110 V.

6.3.4. Oprimir el boton de encendido.

6.3.5. Determinar la temperatura y el tiempo requerido de acuerdo al producto en proceso,
girando las perillas de ambas respectivamente.

6.3.6. Una vez terminado el proceso de secado apagar la estufa, descargar el producto y

proceder a la limpieza.

6.4. Limpieza
Luego de realizar la operacion de pesaje se debe:
6.4.1. Lavar las bandejas y limpiarlas con alcohol.
6.4.2. Para la limpieza exterior del equipo, se pasa un pafio himedo con agua.
6.5. Precauciones
6.5.1. Verifica la limpieza del equipo antes de su uso.
6.5.2. Verifica que las puertas cierren herméticamente.
6.5.3. No introducir materiales, solventes organicos, inflamables o explosivos.
7. ANEXOS

ANEXO N° 1: Grafico del equipo.
ANEXO N° 2: Registro de uso: Estufa MEMMERT.

233



ANEXO N°1.- PROCEDIMIENTO N°: MBPM

ESTUFA MEMMERT

Figura 4.19: Estufa MEMMERT. A. Botén de encendido.

B. Perrilla del tiempo. C. Perilla de temperatura. D. Indicador

de temperatura.
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1. OBJETIVO

3.2.

3.3.

6.1.

6.2.

Establecer por escrito el procedimiento de operacién y de limpieza para el Secador de
lecho fluido GLATT.

APLICACION
Aplica al Secador GLATT.

RESPONSABILIDADES

Operador: son los responsables de cumplir con todo lo especificado en este
procedimiento.

Profesor y Ayudante de la catedra de Tecnologia Farmacéutica: se encargaran de
hacer cumplir el presente Procedimiento.

Ayudante de Catedra: se encargara de verificar el cumplimiento, distribucion y archivo

del presente Procedimiento.

DOCUMENTOS DE REFERENCIA

Manual de Instrucciones Secador GLATT.

FRECUENCIA

Cada vez que se requiera la utilizacidn de este equipo.

PROCEDIMIENTO

Descripcion del equipo

EQUIPO: Secador de lecho fluido
MARCA: GLATT - Lufttechnische
RANGO: 25 80 °C

VOLTAJE: 110 V

PROCEDENCIA: Alemania

Grafico
Ver ANEXO 1.
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6.3.

6.3.1.
6.3.2.
6.3.3.
6.3.4.
6.3.5.
6.3.6.

6.4.

6.4.1.
6.4.2.

6.5.

6.5.1.
6.5.2.
6.5.3.

Instrucciones de operacion

Constatar que el equipo esté limpio.

Abrir la puerta de vidrio del secador de lecho fluido.

Esparcir el granulado en la bandeja hasta una altura maxima de 1.5 cm.

Encender el equipo presionando el botén de inicio/apagado.

Programar la temperatura y el tiempo de secado.

Una vez terminado el tiempo apagar el equipo y retirar el granulado del secador.

Limpieza

Luego de realizar la operacion de secado se debe:

Lavar las bandejas y limpiarla con alcohol.

Para la limpieza exterior del equipo, se pasa un pafio himedo con agua

Precauciones

Verifica la limpieza del equipo antes de su uso.

Verifica que la puerta este cerrada.

No introducir materiales, solventes organicos, inflamables o explosivos.

ANEXOS
ANEXO N° 1: Gréfico del equipo

ANEXO N° 2: Registro de uso de equipos.
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ANEXO N°1.- PROCEDIMIENTO N°: MBPM

SECADOR GLATT

Figura 4.20: Secador de Lecho Fluido GLATT. A. Boton de encendido.
B. Reloj. C. Indicador de temperatura del aire eliminado. D. Indicador

de temperatura de secado. E. Perilla que regula la presién. F. Bandeja
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ANEXO N°2.- PROCEDIMIENTO N°: MBPM

REGISTRO DE USO: EQUIPO

EQUIPO:
MARCA:
MODELO:
REALIZADO REVISADO
FECHA MUESTRA LOTE POR S OBSERVACIONES
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CAPITULO YV

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1. CONCLUSIONES

e Una vez realizada la Evaluacion de la Situacion Inicial de la Planta Piloto se establecié
que el grado de cumplimiento de BPM es del 10.48% y 89.52% del no cumplimiento;

en base a la Guia de Verificacién de Buenas Practicas de Manufactura.

e El porcentaje de cumplimiento de BPM en la Planta Piloto es muy bajo, lo cual se
refleja en la puntuacion de cero por ciento obtenida en los capitulos de:
Documentacion, Area de Muestreo, Devoluciones y Recoleccion del Producto del
Mercado por falta de la Implementacion de los mismos, sin embargo también se
encontraron aspectos positivos los cuales serviran como base para la futura

Implementacion de BPM.

e Las instalaciones de la Planta Piloto no son las adecuadas para un Laboratorio de
Produccion de formas farmacéuticas sélidas. Los techos, paredes, suelos, ventilacion, la

calidad del aire, sistema de agua, bodegas, no cumplen con las hormas.

e La Planta Piloto al ser un laboratorio docente no cuenta con separacion de &reas como
se pudo apreciar en el area de Produccion; sus instalaciones fisicas no han recibido el
mantenimiento adecuado. La necesidad de construir un nuevo laboratorio solo para
produccion es imperiosa, donde se cumpla con normas y estructura de un laboratorio de

produccion de productos farmacéuticos.

e No existe un sistema de trazabilidad por medio del cual se pueda dar un seguimiento a
la materia prima convertida posteriormente en producto terminado y sus
correspondientes procesos, equipos y personal de trabajo, por lo cual es importante la
creacién y utilizacion de registros; de tal manera que se pueda evaluar, controlar y

mejorar los diferentes procesos.

e Cumplir con las BPM en una empresa no es una tarea facil, pero mas dificultoso es su

mantenimiento, por lo que para controlar su buen funcionamiento se ha desarrollado el
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Manual de Buenas Practicas de Manufactura el cual consta de procedimientos y
documentos necesarios para cumplir con los requerimientos establecidos en la guia de

BPM para la Industria Farmacéutica.

e El Manual de BPM aportard la informacién y la orientacion adecuada a quienes
intervienen en el proceso de fabricacion de formas farmacéuticas solidas, con el fin de
asegurar la calidad de un producto, satisfacer las necesidades y expectativas de los
clientes y evitar de esta manera pérdidas econémicas en la Planta Piloto.

e Esta propuesta de Implementacion de BPM servird como base para la posterior

implementacion.

5.2. RECOMENDACIONES

e Para que las BPM ya implementadas funcionen de la mejor manera y cumplan sus
objetivos, es importante involucrar a todas las personas que intervienen en la Planta
Piloto y hacerles conciencia de la importancia que representa cada una de las
actividades que desempefian y que de esta manera cada uno aporta lo necesario para

cumplir con los estandares de calidad requeridos por los clientes.

e En la Planta Piloto se debe establecer una cultura de autoevaluacién usando la guia de
BPM haciéndola mas exigente cada vez para entrar a un programa de calidad

permanente y mejora continua.

e Para la implementacion integral de este Manual es necesario llevar los controles
establecidos, por medio de la Guia de Verificacion de BPM, asi como también

evaluaciones periodicas para medir el grado de cumplimiento de la misma.

e La auto inspeccion es necesaria para el mejoramiento continuo de los procesos en la
Planta Piloto. Ademas es dificil la auto inspeccion en un laboratorio donde no existen
registros adecuados de procesos. Importante es hacer hincapié en que las inspecciones
deben efectuarse con el fin de que las no conformidades se evallen y los planes de

mejoramiento se ejecuten, con respectivos planes de mejora y seguimiento.
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Anexo 1: Marco Legal.

Constitucién de la Republica del Ecuador, 2008.

Titulo VI1. Régimen del buen vivir. Capitulo I. Seccién segunda. Articulo 363.

Numeral 7

El Estado sera responsable de garantizar la disponibilidad y acceso a medicamentos de
calidad seguros y eficaces, regular su comercializacion y promover la produccion nacional
y la utilizacion de medicamentos genéricos que respondan a las necesidades
epidemioldgicas de la poblacion. En el acceso a medicamentos, los intereses de la salud

publica prevaleceran sobre los econdmicos y comerciales. (Asamblea Nacional, 2008).

Ley Organica de Salud No 426; Diciembre del 2006.

Capitulo I1. De la autoridad sanitaria nacional. Sus competencias y responsabilidades. Articulo 6,

numeral 18 y 20

Es responsabilidad del Ministerio de Salud Publica regular y realizar el control sanitario de
la produccion de medicamentos y otros productos para uso y consumo humano; asi como
los sistemas y procedimientos que garanticen su inocuidad, seguridad y calidad, a través
del Instituto Nacional de Higiene y Medicina Tropical Dr. Leopoldo Izquieta Pérez y otras
dependencias del Ministerio de Salud Publica.

Y formular politicas y desarrollar estrategias y programas para garantizar el acceso y la
disponibilidad de medicamentos de calidad, al menor costo para la poblacion, con énfasis

en programas de medicamentos genéricos.

Capitulo I11. De los medicamentos. Articulo 154 y 157

El Estado garantizara el acceso y disponibilidad de medicamentos de calidad y su uso

racional, priorizando los intereses de la salud publica sobre los econdémicos y comerciales.
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e La autoridad sanitaria nacional garantizara la calidad de los medicamentos en general y
desarrollard programas de farmacovigilancia y estudios de utilizacion de medicamentos,

entre otros, para precautelar la seguridad de su uso y consumo.

Ademas realizarad periddicamente controles pos-registro y estudios de utilizacion de
medicamentos para evaluar y controlar los estandares de calidad, seguridad y eficacia y
sancionar a quienes comercialicen  productos que no cumplan dichos estandares, falsifiquen o

adulteren los productos farmacéuticos.

Libro I11. Vigilancia y control sanitario. Disposiciones comunes. Articulo 131

e El cumplimiento de las normas de buenas précticas de manufactura, almacenamiento,
distribucion, dispensacion y farmacia, sera controlado y certificado por la autoridad

sanitaria nacional.(Ministerio de Salud, 2006)

Registro Oficial No 486; Martes 19 de Julio de 1994,

TITULO IV
DE LA FABRICACION Y EL ACONDICIONAMIENTO

CAPITULO |
DE LA FABRICACION

Art. 66.- La organizacion de la produccion debe ser concebida de tal manera, que el medicamento
fabricado cumpla con las normas establecidas en las especificaciones correspondientes; que el
conjunto de técnicas y procedimientos previstos, se apliquen correctamente y que se evite toda

omision, contaminacién, error, o confusién en el transcurso de las diversas operaciones.

Art. 67.- La elaboracion de un producto debera efectuarse segun procedimientos validados, en
locales apropiados, con equipos limpios y adecuados, con personal competente, con insumos
conformes a las especificaciones, segin criterios definidos, registrando en el documento de

fabricacion todas las operaciones efectuadas asi como las observaciones y advertencias.

Art. 68.- El disefio de los locales de fabricacion debe ser adecuado, apropiado y adaptado a las

exigencias de calidad y de produccién. Suficientemente espaciosos y de disposicién adecuada para
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las operaciones a ser efectuadas a fin de reducir en lo posible los riesgos de confusion y
contaminacion; observandose lo siguiente:

e No pueden fabricarse simultdneamente productos diferentes en un mismo ambiente;

e Los pasillos de circulacion deben ser suficientemente amplios, bien delimitados y
mantenerse descongestionados a fin de evitar riesgos de confusion;

e Los cables de electricidad y las mangueras que forman parte de los equipos en general,
deberan ubicarse de manera tal que no dificulten el paso de los operarios y no contaminen
los productos;

e No existirdn ventanas, y en caso de que existan, deben permanecer cerradas.

Art. 73.- En todo momento de la fabricacion, el nombre del producto, la concentracion, forma
farmacéutica, namero de lote, etapa de proceso y la fecha de elaboracion deben ser identificadas sin

la menor ambigliedad por medio de etiquetas colocadas en el equipo y los recipientes.

Art. 74.- El proceso de fabricacion debe estar descrito claramente en un documento, donde se
precisen todos los pasos a seguir de manera secuencial, indicando ademas, controles a efectuarse

durante las operaciones y los limites establecidos en cada caso.

Art. 76.- Cualquier anormalidad detectada durante la fabricacion debe ser comunicada al
responsable técnico, el cual a su vez informara al responsable de la fabricacidn para que tome las

medidas pertinentes en cada caso.

Art. 77.- El llenado y/o envasado de un producto debe efectuarse en el tiempo mas breve después

de la preparacion del lote, a fin de evitar deterioros que afecten su calidad.

CAPITULO V
DEL PROCESO DE FABRICACION

Art. 108.- Los procesos de fabricacion deberan realizarse, cumpliendo normas escritas que
indiquen las precauciones a tomar para cada tipo de operacion, en especial para las etapas de
elaboracidon y llenado, con el fin de asegurar la calidad del producto y evitar contaminacion del

personal con los productos o la de éstos con el personal.
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ANEXO 2: Presupuesto requerido para Implementacion de BPM en la Planta Piloto.

PRECIO

DESCRIPCION CANTIDAD [ PRESENTACION | UNITARIO | TOTAL
Implementos de limpieza
Detergente para areas productivas 10 1 unidad 9.59 95.90
Detergente de ropa 5 1 unidad 9.59 47.95
Desinfectante
Sporec 10 1 galon 15.00 150.00
Desinet 20 recipiente 100 ml 1.25 25.00
Escobas plasticas 10 1 unidad 4.50 45.00
Recogedores de basura 10 1 unidad 2.50 25.00
Mopas de limpieza 10 1 unidad 16.27 162.70
Recipientes de basura 10 1 unidad 19.56 195.60
Fundas de basura 10 20 unidades 1.69 16.90
Limpiones 20 6 unidades 2.01 40.20
Alcohol antiséptico 10 1 galon 7.50 75.00
Jabén liquido 10 1 galon 6.60 66.00
Papel higiénico 10 4 rollos 8.13 81.30
Dispensadores de jabén
liquido y alcohol antiséptico 10 1 unidad 20.28 202.80
Dispensadores de toallas absorbentes 10 lunidad 13.53 135.30
Toallas absorbentes 10 50 unidades 2.50 25.00
Recipientes para ropa sucia 5 1 unidad 6.78 33.90
Utiles de Oficina
Esferos 10 25 unidades 8.75 87.50
Marcadores a prueba de agua 10 3 unidades 3.25 32.50
Resaltadores 10 4 unidades 3.61 36.10
Resma de papel bond 10 1 resma (500h) 4.98 49.80
Papel adhesivo (hojas tamafio INEN) 50 10 unidades 3.00 150.00
Cinta adhesiva
1. Pequefia 10 1 unidad 0.40 4.00
2. Grande 10 lunidad 0.65 6.50
3. Embalaje 10 1 unidad 1.02 10.20
Dispensadores de cinta adhesiva
1. Pequefia 5 3 unidades 2.06 10.30
2. Grande 5 lunidad 9.00 45.00
3. Embalaje 5 1 unidad 10.49 52.45
Masking 5 1 unidad 1.31 6.55
Clics 20 200 unidades 1.28 25.60

247




Grapas

Carpetas para archivar

1. Pequefias

2. Grandes

Separadores

Cartuchos de tinta

Cuadernos empastado

Tijeras metélicas grandes
Engrapadora

Perforadora

Equipos

Computadora e impresora
Termohigrometros

Balanza electrénica

5Kg

30 Kg

100 Kg

300 Kg

Lavadora33lb

Secadora

Planchador

Cancel 10 casilleros (Vestidor)
Materiales/ Utensilios
Sunchos nylon

pequefios

grandes

Fundas plasticas varios tamafios
Frascos &mbar de plastico 120 mi
Cucharas de acero inoxidable
Cucharas plasticas medianas
Baldes plasticos

Recipientes plasticos

Papel aluminio

Recipientes para agua destilada
Brochas (Limpieza de balanzas)
Armadores plésticos de ropa
Botiquin de Primeros Auxilios
Equipo de proteccién personal
Uniforme de chaqueta y pantal6n
Mandiles

20

20
20
50

15
10

N N PPN RN

20
20
20
10
20
20
10
10
15

10

10

10
15

1000 unidades

1 unidad
1 unidad
5 unidades
1 unidad
1 unidad
1 unidad
2 unidad
3 unidad

1 unidad
1 unidad

1 unidad
1 unidad
1 unidad
1 unidad
1 unidad
1 unidad
1 unidad
1 unidad

100 unidades
100 unidades
1000 unidades
250 unidades
1 unidad
50 unidades
1 unidad
1 unidad
1rollo (1 Kg)
1 unidad
1 unidad
6 unidades
1 unidad

1 unidad
1 unidad

1.12

10.49
3.13
0.94

10.00
6.89
3.12
4.14

10.02

699.00
89.90

25.00
80.00
200.00
290.00
599.00
529.00
20.60
800.00

3.05
5.30
13.96
200.00
10.00
0.80
4.05
7.25
46.90
35.00
9.20
5.86
100.00

25.00
15.00

22.40

209.80
62.60
47.00
80.00

103.35
31.20
20.70
50.10

1398.00
899.00

50.00
80.00
200.00
580.00
599.00
529.00
41.20
1600

61.00
106.00
279.20

2000.00
200.00

16.00

40.50

72.50
703.50
175.00

92.00

58.60
200.00

250.00
225.00
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Calzado para areas productivas
Guantes de latex

Mascarillas

Cofias

Zapatones desechables
Guantes de calor (bodega)
Faja con tirantes para trabajo
Casco de seguridad

Gafas de seguridad

Orejeras

Muebles

Estantes de acero (bodega)
Mesas de acero inoxidable
Pallets de madera (bodega)
Gavetas plasticas

Mueble de plastico

Tanque inox 200L capacidad
Materiales de Construccion
Mustang (grietas piso)

Sika (grietas paredes)
Pintura epoxica y diluyente
Esmalte sintético (piso)
Pintulax (paredes)

Thinner

Rodillo para pintura

Brochas

Masking (proteccion paredes)
Lija # 100

Lija# 80

Espatulas (masilla)

Wipes

Medias canas

(tubo PVC 3 pulgadas)
Cemento de contacto

Brocha (cemento)

Trampas de cebado (roedores)
Lampara mata insectos
Tubos fluorescentes

Rétulos

(sefialética de seguridad)

10
10
10
10
10
10

10
10

10

30
10

10
10
10
10
10
10
15
15
15
10
10
10
30

30
10

20

50

1 par

50 pares
50 unidades
100 unidades

50 pares

1 unidad

1 unidad

1 unidad

1 unidad

1 unidad

1 unidad
1 unidad
1 unidad
1 unidad
1 unidad
1 unidad

1 unidad (3.875 L)

1 unidad
1 galén
1 unidad
1 unidad
1 galén
1 unidad
1 unidad
1 unidad
1 pliego
1 pliego
1 unidada
1 unidad

1 unidad
1 galon
1 unidad
lunidad
1 unidad
1 unidad

1 unidad

29.50
6.50
4.00

14.00

12.00
4.18

14.00
8.93

22.99

22.07

400.00
750.00
1.00
9.80
27.12
2815.00

30.04
23.01
80.00
16.53
17.10
3.00
4.13
9.20
1.09
0.49
0.52
0.76
0.20

13.81
3.75
2.76

30.00

57.95
1.53

3.00

295.00
65.00
40.00

140.00

120.00
41.80
70.00
89.30

229.90

110.35

4000.00
1500.00
30.00
98.00
135.60
2815.00

300.40
230.10
800.00
165.30
171.00
30.00
61.95
138.00
16.35
4.90
5.20
7.60
6.00

414.30
37.50
13.80

150.00

173.85
30.60

150.00
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Extintores CO2 y PQS 2 1 unidad 30.52 61.04
Alarma contra incendios 3 2 unidad 11.30 33.90
Tomacorrientes 25 3 unidad 1.49 37.25
Interruptores 25 4 unidad 2.95 73.75
Unidades de inyeccion y
extraccion de aire 1 5 unidad 3000.00 3000.00
Extractores de aire 5 6 unidad 59.16 295.80
Extractores de aire TORI (C. Pesaje) 1 1 unidad 20.00 20.00
Ductos de aire flexible 10 7 unidad 10.96 109.60
Canaletas para instalaciones
eléctricas 25 8 unidad 1.78 44.50
Asiento para base de inodoro 3 9 unidad 7.47 22.41
Gypsum 50 10 unidad 7.50 375.00
Vidrio 4 - 6 cm de ancho (ventanas) 10 1 unidad 60.00 600.00
Canaletas metalicas para
gypsum 50 11 unidad 3.33 166.50
Avrea para desechos 1 1000.00 1000.00
Mano de obra civil
1. Construccion 2 300.00 600.00
2. Instalaciones eléctricas 1 200.00 200.00
Otros
Adquisicion de materias primas
material de envase 1 90000.00 90000.00
Mantenimiento
1. Instalaciones 1 2500.00 2500.00
2. Equipos 1 3500.00 3500.00
SUBTOTAL  128349.25
IVA 12% 10607.98
TOTAL 138957.23
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ANEXO 3: Fotos de las instalaciones de la Planta Piloto.

AREA DE LIQUIDOS

Nota: Imagen tomada el dia: 20/06/2012
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AREA DE LAVADO

AREA DE SECADO

Nota: Imagen tomada el dia: 20/06/2012
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AREA DE SOLIDOS

VESTUARIO

|

Nota: Imagen tomada el dia: 20/06/2012
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CONTROL DE CALIDAD

Nota: Imagen tomada el dia: 20/06/2012
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AREA DE PREPARACION PRELIMINAR DE FORMAS FARMACEUTICAS

Nota: Imagen tomada el dia: 20/06/2012
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Nota: Imagen tomada el dia: 20/06/2012
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ANEXO 4:

Guia de verificacién de BPM.

CAPTULD 2
PERSOMAL
REF: 7] WO
WS a2
1  Exisien procedimientos operativos estandar (POE's) relativos al personal,
Secoion  |incluyendo calificacion profesional, capaciacion?
0.1, w®
10.4, 1011y
1023,
2 ;Exisie un ongarigrama actualizada de |3 ampresa?. Anaar comla
Seccion *
0.3
3  Exlslen descripciones de responsabiidades y funclones para el personal de
Seccion  |fabricadon y control de calldad™ W
10.3
4  Exisie Independencia te responsaill dades entre |3 producson ¥ el condml oe 13
Seccion  |callkdad?
10E. A
5 ;Exisie personal capaciado para supenvisar |as acthidades de fabricacion y conbrol
Seccion  |0e calkdad? x
0.7
[ :EXISiE U programa de capacitasion en BPM para nuevos emgieados Induyendo
Seccion  |enirenamienio especiics en a8 Junciongs que desempefiaran? »
1012
X ;Exisie un programa de capacitacion contirua en BPM para todo el al
Secoion  |incluyendo entrenamientn especifico en |as fundones que n-asenpe;:"us?m x®
0.4, 1012
6.2 i & Manbenan regisroe:
Seccion x
012
T ;Exisie un procedimiento operativo estandar (POE) de ufllizacion de vesiimenta pama
Seccion  |Oliras personas que entren en las Zonas e producckin (senicio kionico
10,15, 10.23 |mantenimiento, personal de impleza, Inspechones e control de |3 calliad,
Inspectores de garantia de [a calldad, visitas? X
a i Hay Instnucclones escritas wWo graficas vislbles para la comecta colocacion de la
Secoion  |vestimenta en los vesiu@nos y en 135 areas donde =2 reguiere? x
10.23
9 i La admiskon ! conratacion oel personal s precadida de un examen medico
Secoion  |(Inciuyendo prueba de sensiidad 3 susiancias betalactamicas sl comesponde)? MA
1016
10 i El personal &5 sometido 3 examenss madicos penddicos, 3l manas una ver al
Seccion 10.1 [afia? MA
101 ;Tiene e personal obilgacion de comunicar prodiemas de salud™
‘SECTIONES MNA
10U16, 1015
1 ;Exisie un procadimizntd que DMEVendE que Un pErsonal enfammo no entre en un
Seccion  |area en 3 que pueda ser afectado &l o los producins? MA
1016 1018
12 ;Esta profibldo fumar, comer, Deber y Mascar en |as areas de produccion,
Secoion  [almacenamiento y laboratono? ®
10
13 1 5e Instruye 3 personal 3 aVarse |35 mancs ames o2 INgresar 3 1as areas oe
Seccion  |produccian? x
1017
REF: ] (]
oS 32 PERSOMAL
121 :Exisle en todas |35 areas de viesTdores ¥ saniclos sanitanos nitulos que indiguen 13
Seccion  [obilgacksn de lavarse |as manos antes oe salir de éste lugar? x
0417
4 |El per=anal ; esia vaslioo con 2l UNFonme Gefinio &n 135 INSTUCCHones O vestmenta
Seccion  |para el secior? X
1021,
121 i L0S uniformes estan impics y en buenas condiciones?
Seccion W

257




CapPmuULD 3

INETALACIONE S
CONDECIONES GEMERALES
REF: Bl MO
om3 32
1 E| xzpecio extemno del adficlo ; presenta buena conserqackin?
Secdon X
111
2 iExizhen fuentes de contaminacién ambiental en ef drea croundante al edMicio”
Becdén x
1.2
T1  |En caso anmathve,
Secoon |:se adoptan medidas o= FESQUANDDT ®
1.z
3 Los espacios lbres ¥ no productivos pertenecientes a la ermpresa @ se encueniran en
Facoon [condicionss de oroen i IImplezs? iy
1.z
4 Las vias de acceso ; estan pavimentadas ywio consiruidas de manem al gue e poivo fo
Becdon |sea fuenie de confaminacddn en e inferior de la planta T b4
11.2
£ iExishe proteccién contra |a entrada de roedores, Insechios, aves u obos animaies?
Becdén w
118
& ZEXIShE LN [IOQrama escribs 08 CoONPol OF DAgAS A5l COMO LN Negistn oe SU
Becdén |ejecuckonT™ kA
122501
T fExishe un Procedimiento Oparativo Estandar (POE) par: control de plagas?
Secoon x
14451
71 cindica las sustanclas uiilzadas pam @l fin® MA
T2 Las custandas emplesdss ;estin aulorizsdss por la Autoridad Sanitaria competente? MA
& [ETFTE gamniiza gue 5= evils QUE MOenECidas y/o S@entes TUmigantes Coniaminen
Becdén |materias primas, materiales de acondiclonamiento, producios semieiaborados y
41 productos terminados™ M&
E] £E1 o de pErsonal ¥ materaies &5 [l qUE DEviens |a CORSNmINacion e s
Fecoon [produckosT
11112 X
¥ 1121
10 Los pasilos de dnculacion ; se enoeeniran lones de maieralkes en rdrsbo® ®
1 :Exishen sistemas de venbiscén ywio acimatadion establecidos pam cada area
Secdin |dependiendo de ka operacon a realizars
1Sy X
1136
1z Las instalaciones siéciricas visibies ; se encuentan en buen estado™
Bacdan x
1.5
[E] Las fubsrias OF 3gua, Qas5, SECTIHIS, Vapor, ars COMPIMIND ¥ CI0s Qases que S8
Becdén |utilozm, ;e encuentran identficadas™ ®
iz4.
REF: Bl HO
OME 3 COMDICIONEE GENERALEE
14 £ Be cumpie Con las nomas vigenies sobre conirol ¥ prevencidn de incendios acorde a
2 legisiackin rackonalT x
1= ZExisten y 5= cumplen procedmienios operafivos normalzados de manejo,
Secdon [clasHicadon y ratamienio de residuos T
1238
1239 X
& i 3= realza en las instalaciones algon tipo de ratamiento de residuos™
Becoibn
1338y
1339 A
1.1 |En casc aNmative, ; Existe un Area para @l A0, Competaments SEDAraGa OF 135 areas
Secdon |de fabricackin?
1338y MNA
1239
REF:
DME 32 AREAE AUNILIARES El MO
1 ZExisten vestuarios genemies de planta?
Becon *
118"
F3 zLos bafios, veshuianos y duchas, estan sepamdas de las areas de produccin, siendo
accén |de Tacl acceso, y se encusniran en buen estado de Impleza, sanittracidn, orden y|
1.8  |consarwaciin. y Son adecusdos &l mdrmern e ususrics? X
X
el £ 3 proves al personal fiemporal ¥ de planta permanenie] de la vestimenta de abajo
Secdén |adecuada para cada area, induyends los accesorios para evitar el contacio direcio con
1021 ¥ ks producios: a fabricar v la profeccion del opsrano? by
1023
£ ZExishen y s& cumpien los procedmienios operativos estAndar para &1 lavado por
separado de uniformes por Hpo de Anea (esbérl, no estéri], manienimienio, producios
Especiaies)? ¥
& ZExiste un lavadero | avandera para los unformes, separado de |as dreas producivas?
T S s recurme 3 lvadens | lavandera extemao, ;e Instruye al personal ¥ nesponsabies
del mismo sobre & FOE comespondents7?
MA
T4 i Be regisita esa Insinacckdn 7
NA
3 £ 3= audia perodicamente a esie @vaden?
NA&
73 ZExisten registros de las audRorias?
NA
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REF:

OM3 32 MANTEMIMIENTD Bl [ [=]
8 Los taleres de mantenimiento ;estn shuados =n ambientes separados de las aneas
Becdin |productivas? BA
115
-] ste POE de wso, Impieza ¥ mantenimiento de los equipos gemeradores de los
disfntos servicos” ¥
10 |Exisi= un programa de manmienimiento preventvo de los equipos ¥ sisiemas de apoyo
oritico ¥ se negista su cumplmisnie? ¥
1" Los equipos =n meparacon o desuso son Kentficxdos como fales ¥ reparados o
Secoon |nefirdos de las dreas producivas lo mas pronto posibiz?
1818 ¥ X
12.11
1z xiste un programa de mantenimienio preventivo de las instaladones v 5= regisira s
Secdon |cumplmicnio? b
14.46 i)
1z £ 2e exniben los regisings de uso de ios equIpos CriicosT
Becoon MA
14.47 ic)
14 iHay un programa de manfenimienio prevenfivo para fodo &l equipamienio de ool
Becdén |de caldad y se regisia su cumplimiento? X
121
REF:
OM3 32 SERVICIOS GENERALES Bl MO
1= ;Existe un sistema generador de vapor s 5l es necesano?
2ecoan X
1511
15 xiste un sistema genemdor de alre comprimido Bbne de aceks 5l &5 necesarc?
Becodin X
1511
7 xiste un equipo gensmdor de energla eiicirica pam & mantenimiznio de sistemas Y|
Secdon |procesos Crisoos, en caso de falls del suminisio de encrgia eltrica T x
1547
18 |El 0 ko sECifes OOndE SE ENCUSRITAN KOt SISEMas Qeneradores de ks Olsanios
Becoon |senvickes, D estn separados de ks Areas poductivas? A
112
15 i 3= wilzan gases que van & enfrar en contacio dinecho com produchos? MA
121 |Las tubsras y valulas gue conducen estos gases ; Estn en buen estado ¥ son
dedicadas para cada gas? NA
CaPITULO 4
ZIZTEMAEL DE AGUA
REF: 3 | ND | NC
oME B AQUA POTABLE
1 :Cudl es la procedenda del agua ullizada en la empresa?
: Red pibica?
: Fozns aresiancs, semiaresianos?
- ' Cisterna
; Ofros?
4 En caso de 5er RecEsanio, (e face algun rammiento par potabilzar & agua antes de su
marerarienh T LA
1 [El tammisnio segido ;garantza la potabiizacion, de acuerdo a s negquerimientos de mda
= A
3 :Bon mostados. diagramas del sktema?
intanos de la red de distibucion? b 4
zipumios de mesien?
4 :La empresa poses Bngues de agua? %
41 ;D= que f=riales? o
£ Au maEna Plastico
3 Existen procedimientos documentades de impleza y desinfeccion de tangues o Clstemas
b= agua, que Inciuyan una frecusncla de realizacion JusSficable ¥ puntos de muestreo? X
=1 [¢Be exhiben regisios de su cumplimiento? ¥
& S realzan y s& regisiran los controles fisicoguimicos del agua potabis?
rdicar frecusncia x
T ;-G uilizn =l agua pofable como fuenie de allmentacdon pam la produccion de agua
priicads o agua para Inyeciabies? x
] ;-Z realzan ¥ se regisiran los conroies microbioldgicos del agua polabie?
ndicar frecusncia ¥
E] B il =l agua potable para & |lavade Inkcial de equipos v uiensilios? %
10 : Las tubsrias wislbles ulilzadas para el transporte del agua potable estdn &n buen estxdo
e conservachin? Y
11 : Existe un programa de mantenimients preventivo que Inciuya ios componentes del
lsist=ma de agua polabie ¥ se negisira s cumpdmisnio? X
1 : B agua purificada utiizads s producikda por la empresa?
X
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REF: HD | T
(=L ~3 AGUA FURIFICADA
F3 i Cudl 25 o sistema utlilzado para obéerner agua purificada?™
Aesinas de intercambic lGnkoo?
L Osmosts InversaT
iDestiadén?
LOtDST [EspeaCiicar cuakes)
3 i Zon mosrados dagrarma del sisiema de talamiento, panes de la red de dishibucion y
Becciin | punios de muesteo X
17a3
4 2 Cusl =z |a capacidad de produccién &n Ios/hoa™ )
2eccien 18 Litres [/ hora
733
4.1 i Cudl s e consumo medioT 80 Li anakes
£ :Exisien procedmienios escritos para operar e sisiema?
Beccion *
1435
T El agua purificada ;&5 almacenada ™
‘Bacciin
T332
71 : Cual es la capacidad del resenvorio™ P
- = a0 Litros
T2 :Ezta construido en material de Hpo sanitaro 7 ®
E] 51 & AguA pUMMCHAS parmanscs AMACENA0a por mas o= 22 homs, cevishe sigan
talamiento para evitar la contaminackdn microblologica™ %
EX] El tratarmienin egido ; &¥ita I contmimsciin microtiEna T
Bexciin X
1733
El La distibucién del agua purtficada ;se haoe por tuberias y valsulas de material caniaro? %
i) Las tuberias wisibies utizadas en i disrbucion del agua ;estan en buen estado Oe
Bexcin | consensadin?
1521
1 iSe samittra el sisiema de distibucion del apus purtficada™
Becdone
= 1521 x
1742
1114 iExisie un FOE para |la santizacidn del sistema de amacenamienio y disirbucidn de
agua puriicada’ x
112 2 Cudll =z & método de santizackin empleado? A
113 [En el caso de sistemas de dISTucion abieros gue no se wBlicen por 24 s, o mas, D5&
realza la sanfzacion  jusio anies ded dia de su WlEaden? NA
114 i 2 extiben strosT
: e A
REF: MO [ NG
M3 3T AQUA FURIFICADS
115 |En caso de realzarse sanitizackon quimica, ;se Investig B exisiencia de residucs ded
agents sanitizante? X
Ms : Exisien regisiros? %
1z :Existe aigin Spo de fito en & sisiema de distibudén? %
121 En caso de exisdr, ;se sanfEzan? %
122 | :Se exhiben registros de su sanEzacion? ¥
123 | :Se exhiben registos de sus reemplazs? ¥
1Z4 |En e caso de skiemas ableros, gue no se uliicen por 24 Bs. 0 mas, ;s realza la
sanitizacion Jusio antes ded dia de su ubkzacionT X
13 i3e empiea algon otro sisiema para neducir la cangas backeriana ded agua purticads en &
ferma de disribucin?
LCudlT
X
14 B agua purificada ;es ubizads como maberia prima para la manufachura de producios no
parenteraies?
1= E agua purificada ;es ubizads para = lavado de equipos y wensilos de produccion™ X
151 :Es utlizada para enjuague fnal de equipos usados para la manufaciura de producios no
parenberalesT x
152 | :Es uliizada &n & enjuague inicial de 2quipos usados para la manwfactum de producios
parenberaiesT MNA
1B i3e utilza un sistema de producdon de agua purificada no continuo?
181 iCada lofe o dia de produccion es lbemde por Controd de calidsd a taves de coniroles
Seccion | fsicoguimkos codficados en farmacopeas oficiaies o Segin méiodos alemabves X
1742 | valldsdos?
162 [ :Se realzan conToies MICTDDEOgIcos & dia o8 UsaT
Seccion "
1742
183 iSe enouenira estableddo un limBe de scoién™
1e.4 2 E5 mo mayor de 100 wic / mi?
165 | Toda vez gue se exceda o ImEe de acckin, ;5 li=va a cabo una investigacion de modo
de gamanbzar la calidad de os otes de los productos gue fueron elaborados con dicha
agua’ X
166 | :Se muesia la documentadan? %
17 :3e Uz un Siskema de procucoon 0e agua purficad contnuc? MNA
171 :Existe un monitoreo continuo de la caldad del agua purficada?
Becciin ®
1742
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REF: 31 | ND | NC
OM3 32 AQUA PURIFICADA
172 :Exisie wn skstema auviomdtico gque Impida la ulibackén del agua purficads sl se
encontram fuera de especficaciones? X
172 | 22 exishe, se verfica sl el sistema funciona adecuadament=T X
174 | :2e hacen analsis sicoquimicos diaros o con una frecsencla establecida segon las
meindoiogias establecidas por las ediclones vigentes de farmacocpeas oficlaies, 0 segun
mitodes atemativos valdadas? X
175 | :Se realzan conboies microbicidgicos en oS dias de usD o Con una frecusnda
esabledda debidamenis walidada? X
176 | :Be entuenima esiabieddo un lImBe de acdon? ¥
17.7 | :Es mo majyor a 100 e i mL? ®
172 | Toda wez gue se exceda o limEe de accidn, :se leva a cabo una investigacion d= modo
de garantzar ks calidad de los iokes de oz productos gue fueron elaborados con dicha %
agua’
175 & Se exfibe la documentackin? X
18 ;20N rotades kos sbos de muesires de modo de cubrir odes ios puntos de usoT
Beccion MA
1742
iE] :Exisie un procedimisnio operative rormalzado par & ruestnes? PA
F] il =l agua que abasiece el sisema =3 ciorada, exishe un sisiema para retirar & don? A
Fil iSe utiilzan resinas de Intercamibio lonico™
Z1.1 | Existe un procedimbenio operative nomalizade gue confempie & oriisno que s= sigue pana
Beccion |3 regensradon de las resinas v 1a frecusncia de regeneradonT x
1742
212 | :2emuesian regisiros?
Becrion A
1742
) :Exisien procediméenios operativos nomalizsdos para la sanibzacidn del sistema de
pifengidn de agua purificada? LA
221 | :Cudl es e sisiema de sanitzackin empieado?
MA
222 [ :Cusl es ja frecuenda? A,
223 | :2e exhiben registos?
i =g A
3 : Exisie un programa de mankenimienic prevenivo que Inciiya ks componenies de
shsharmn o apua pariicyda’ A
Z31 | iSe exhiben registos? MA
CAPITULD &
DEVOLUCICHE B
REF: Bl L=}
OME 32
1 i Exisie un drea con separackon fisio real y acceso restingide pam produccs
Secckin cevushos hasta que s= decida su desting?
111y X
1118
z Leos producins devuefins ;s encusniran debidamenie idenificados como taies?
Becciin ¥
1330
3 :Exisi= wn procedmierto operativo gue defina [as personas responsables y ios
Baccidn criterios de ratamienio de los productos. devusBos? X
13230
4 :Es el Departamento de Garanta de calidad iControl de caldadinesponsabie
Becckin pécnico es quidn decide del tamienio de estas devolucionesT MA
1230
5 Todas |as acclones siechiuadas ¥ a5 dedsiones iomadas ; son regisiradasT
Becciin X
1230
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CAPITULO T

RECOLECCION DE PRODUCTOE DEL MERCADOD

REF: 31 RO
M3 B2
1 Existe un procedimiento cperativo que estabiezoa el sisiema de retiro de producios
T dei mercado &n Caso de ser necesano? K
TA¥7.3
2 ;EXiSie una persona responsabie (N0 dependienie del deparfamenin de ventas)
Seccion  |designada por 0 0on & acusmdo del responsable bicnico para @ coordinackin ¥
7. ejecucion ded procedimiento: de reSnT X
3 :El departamenio de Control de CaldadiGaranta de Calidad'Asunios Regulaloros s
Seccion  |informadc de las operaciones efechiadas? MA
T2
4 ;3= Indica en & procedimients |3 colgaboredad de comunicacids inmediafs a ks
Seccion  |Autoridad Sankaris en caso gue |3 CAUSA Sea una razon sanitana’T MA
= [En cazo de haperse dismbuco produchos a obos palsss, :la Auioridsd Sanitara de
Seccion  |pals recepior y & recepbor de estos producios son informados en forma nmedalT NA
T4
5 Los regisiros de distrbaxcion de los producios, ;quedan disponbies pam una pronta
Seccion  |accion de refiro del mercado?
75 MA
7 [ESos registios ;oontenen INfammacion gue pErmEan & ashes § oelerminacon oe
Seccion  |cudlies son los desinatanos de su disrbucion? A
TE
] Existen Informes sobre iodo & proceso del retiro de los productos del mencade asl
Beccion  |como de sus causas, desting de los mismos, fecha de destruction y conclladon final
TE de cantidsdeas? A
E] :EsHn los Informes adjuntados al registro ded lote def producto?
B=crcidn A
10 3= ldentfican come kales jos produchos. necolectadosT
S=ccian
1223 NA
1 3¢ deposkan esios producios en forma separada y ordenada &n un &rea de  3CCESD
Seccion  |restingidoT MNA
1223
CAPITULO &
DOCUMENTACION
FORMULA MAEETRA al R
fExiste una formeia maesa achuailzady ¥ autorizads por el Director Técnico ye
ConiroiGamntia de Callded para cxda producto ¥ amaile de lote a fabricrse? X
[En caso de ser necezano modicar 13 Tonm Ja massTa, ; xsten procedimentos
escrios sobre la forma de actuarT NA
2= comunica el cambdo 2 la Autoridad Sankaris competenbe?
MA
z 3= sspem la auioizacidn de la Audoridad Sankaria competenie antes de porer &
cambic en ejecuckn T MA
La formeia cuall-cuantativa ; coincide con la autorizada por la Auloridad Sanitana
competenisT MA
=1 se hace cambio de la formula cual~cuantitatia, se solicta 13 autorizacian
comespondienteT Ma
3 Tienen todos kos producios SSrmula massta gue contene:
Seccion MNA
14.33
a1 £El nombre del producio, oidigo ¥ e del producio?
Seccitn MA
14 Z3a)
12 sFecha de amisian? MA
13 zDescripdén de b forma fanrmacéutica, concentracitn yho pofermcia de los princpios
Secciin  |actheos? M
143300
14 zLLa wida ol del producio™ MA
s zEl tamafio de k=T
Seccitn NA
14.230)
3.6 £ Formula unkaria? MA
ir £ Fomrula Indusirial”
B MA
fLas maierfas primas a2 empiear ndicando i cantidad de cada una de eilas, con &
codigo Feiacionado con sus especficaciones InCluyendo aquellas materias primas. gue MA
desaparecen durante el proc=so ¥ su corespondents DCI?
:Rendimienios f=dricos imismedios y Snal con sus respectvos limBes de rendimieni,
admisibles? W&
zLa Indcacdén de |as Areas en las gue deben sar realzadas cada una de las efapas
del proceso ¥ de oS equipos a ser empleados? W&

262




REF- [ [=]
cWE 32 FORMULA MAEETRA
EX |Exceso de principics actvos (=) procede) MA
3142 Fombres. ¥ firmas de ks personas calficadas involucradas en & emision, revision v
aprobaciin de ka misma jpor 1o menos o) MA
Las imnstrucciones detalladas de los pasos a seguir de cada etapa del proceso
MA
;Las Insucciones referentes a contoles duranie = proceso, de producios
Intermedios ¥ variables opemathas, Indcando especicacionss? [
;B hace referencia en la Tormuia maesia a los FOE nelacionados con ks distntas]
etapas de manufacura, operadon de equipos, =i, Duando CoOTEsponde? MA
iLas precauciones especiaes gue deban adoplarse en s dstintas stapas ded
proceso debidas a s caracherisficas de @ds materia’s primals manipubdais ¥ A
EquiposT
317 ;Laz nomas para & almacenamienio de oz productos semieiaborados © graneies,
Seccidn  |incluyendo =] envase, el rotulado y cualguler ota condicddn de almacenamiento o
14230 cuando las caracierisiicas del producio o reguieranT
3.18 Fecha nevision de la formula A
3.19 Kumero de regisiro sanitario. A&
320 Indicackin d= los procesos (valdados) pars i fabricschan dei producto. MA&
I Hojasiformas) para el registo de especHMcaciones d=i productio durante & proc=so de
fabricacion (peso, durera, fiabildad, cerrado de capsulas, desiniegracion, viscosidad, MNA
etc. ) hechas por produccian y control de caldad
REF- [ [=]
ME 32 REGIZTRC DE PROCESD DE LOTE
E ;e emile Una Orden de PReGUCCIon para G303 Ile 08 DGUCID procesado™
Seccion ¥
14.35
5 : Be ajusta a la formaia maesira del producho?
Secclan M
14.35
E1 ;Exishe un proceso de copia fisl gue assgure tu s¥acta reproduccion
Secciin Ma
14.26
E.2 ;i Esta autorizada por personal responsabile”
Seochin MA
14.28
[3 ConBene kos sigulenies dados:
Seccian A
14.28
E.1 :Mombre del producio?
Secchin
14 Z5ia) MA&
B.2 ;L fecha de emision?
54.28c NA
REF: [ [=]
eE 32 REGIZTRC DE PROCERD DE LOTE
B.3 namero de lole?
MA
E.4 ;La fecha de vencimiento del producio teminado™
Seccion MA
14 2600
EE DA (IS8 OF MADSrAS DAMAs INVDIICTadss (NOUYENDD SOUEERS Que O=Sapanscen
Secclon  |durante el prOCESamEnto) 0N SUS NOMEDs de codigo, lobe, Wo analsks, canbddes
14.250b)  [moncas y reales WNIESAas de CAOA UnO OF ElOST MA
6.6 D ser ReCESANo UN Ajuste e CONCENITSCHGN OF matenss prmas, s modificacion
esta Trmada por LN responsabie?
T £ e adurrian las eiguetas de fraccionarmienio de s maberias primas?
NA
;B INChiye 3l Fegisho procesaco de 0t |2 descripcion detalada de cada una de s
elapasT MA
83 indican lxs areas donde deben efecluarse cada una de as etapas ¥ los eguipos
it Ezsedces T MA
;3¢ pdcan los procedimienios © & neferencda a los mismos, aplcados a o)
preparacin de equipos & instslaciones?T MA
i Se regista la lberacidn de dreas y eguiposiineas”
MA
i D¢ adjuntan kxs etiquetas de identficacion de Areas y de equipos”
NA
i S« registran fecha, hom de inicio y de finalzacion para cada etapa?
NA
;2= registran oz valores de las variables opeacionales a conbrolar durante & proceso
E] - termperatura, pH, fempos, velocidades de agitackdn, etc™,
MA
ise adjuntan registros cuando comesponde?
;3= ndican los limBes de acepiacitn de dichas varabies™
31 hubiera Oesvios OEl DIOCESD FESDECHD @ |3 SSFMULs Massira, (oS mismos se
registran? MA
SESIAN MADMZAGOS PO PArsonal oe Qarantts o caldad?
MA
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REGIETRO DE PROCE®C DE LOTE

El ratamiento del desvwio ;se reallza en base a un PCE previamente esiablecido™

NA&
;2= registra cada vez gue interviens Confrol de Calldad =n aiguna stapa del proceso™
NA&
i B¢ regista el rendimiento real de las etapas infiemedias y final ™
MA
6.18.1 ;Estan los rendmienios dentro de os limites admisbies”
Secchan
1£28 (0¥ A
=4
E.18.2 |En caso de haber G=svias, ;Se NvEsH)s B causs o gesvio SEgon & FOET
Secchan NA
16.15
6.18.3 i B¢ documenta e resuitado de & InvesSgacian?
Seccion MA
16.15
E.15 ;2= registan = firmaz / midales de laz personas gue sjecutan las dishntas
Secclén  |operaciones y de las gue supervisanT
NA
6.20 f3e vertica gue oS GANCS QuE deben TIQUrar &N &l neQisro: OF proCeso o iR Sean
Secciin  |compistadcs n &l momenio en gue se leva a cabo cada acciin durante &l proceso?
14.280e) NA
B.21 El reprocesamiento de productos ; se realiza de conformidad a un FOET
MA
.22 flos  meprolesamisnics ¥ PEtAbajes s peEviament:  auioirsdos  pod]
Confro¥Gamantia de Calldad? MA
T Después de fimallzade el proceso de fabricadéan, ;se archiva ftoda la documentacian|
SECCHIN  |gQue Sorma parts del neQisto dei lobe INCyEndn & CEMNCAte Ot analsis o Prooucn
148, |Terminadc? MNA
14.9
B ;D= conserva &l anhivo por o menos Resh un aflo despuds de i fecha del
Seccldn  |vencimbenio del loge™
128, HA
REF: L [=]
oME 32 REGIETRO DE PROCE®D DE LOTE
] 3= Beva registo comeiatho/secuencial y tazable de cada produccén?
MA
L [=]
ENVAZADD
sExsten Insiruccionss para & envasado de producios, ackailzadas ¥ aiorzadas po|
Bl profesional resporsabie wio Control de Caldag/Gamanta de Caldad, para cada
prociuchs, amafio de envase y forma farmacEubios? X
i1 Tiene |a empresa orden de empague con & siguients Rformacion:
Seochan
1425 X
11.1 iEl nombre compieto y oddge del producio?
Seochan
4. 7S] MNA
112 iNOmero de lote? MNA
1.3, Unicad g presentacion, desopoloe e Sy foma farmaceubcs ¥ conoentracion
Sercion  |/potencaT
14 2500) MA
1.4 zFecha de emisionT A
115 ZFecha de Inico? MNA
11.E zFecha de erminaciin T MA,
11.7 i Fecha de vencimienio para cada lote y vida otll 9= producio? A
11.8 £El tamafo del envase., en o gue respecia al Rdmern, peso © volumen del products)
Secclan  |en el envase finalT A,
&.35(c)
11.9 i'Una Ista compicta de todos oz materiales de envasado exigidos pam un lobe de
Seoclon  |mmafle nomal, Induyendoe canbidades., tamafios ¥ Bpos, con & ndmero de lote, codigo
14.250) |0 nomen de refeencls FESCIORSG0S CON 185 ESPECIICACIONES [ars Cada matensl de MA
Envasaco?
11.40 iFrecaucionss espediales a ser ocbsermadas, ncluyendo & examen del drea de
Seccitn  |envasado y de los eguipos para la lberadion de & linea de producddn, asi comao la A
14250 [Impiezs ded Area y equiposT.
11.11 i'Una descripcién del proceso, incluyends cualguler operacidn subsidiaria importante,
Secclén |y de ios equipos a ser ussdosT MA
14 Z5ig)
1112 cDetales acEma os 05 COMITES 38 Pro0esn COf INSTUCCIONES Fars &1 mussire i o)
limies de acepiabiidad? A
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REF- [ [=]
OME ENVAZADD
11.13 Hojas (formas) para e regisino de especfcaciones del produche duramie &l proo=so de
empague (vercacones oel INiCD Osl prOCESO, DrUEhas de Sailedo, CEMAGO e MNA
frascos, wollmenss de [Ensdo, NIMemn o= ok, Sachas de wencimisnto, sic ) hechs
por & personal de EMpsque y control de callasd
11.44 Firma de |a persona responsabie de |a operacion de empague. MA
11.15 Firmaa de la persona gue ha despachado el material de empague ¥ de guien lo ha
werificada. MA
11.16 Firmaa de la persona gue ha recbido el material de empague. MA
1117 Firma dei Inspecion de: Confrol de Calldad durante los procesos MNA
1118 |RendmEnio o 13 OpErscion oe Smpsgus A
1115 | ObSarvacionss (SSpac A0SCUS00 DA ANOMEr CUAUET IRAOrmacion O JEsyianon ) BA
[ [=]
RESIATRO DE ENVASADD DE LOTES
£ 8e emiie una orden de envasado para cada iole o parte de loles procesados T x
£ 3e ajusta a las nstuccones de erasado?
MA
;2= registra |a Iberacion de Sreas y eguipos / lineas™
MA
1= ;2= regstan laz fmasiniciaies de la= personac responsables de 3z diferentes
Seccién  |operaciones?
1430y P&
gL |
16 Condene e registo de “envasado de lotes” la siguienbe mformacion
Seccidn
14.31 MNA
16.1 :MNOMbre del (oAUCD ¥ PResentackin, NOME oe ote Y nbdad de procuchs 3 grane
Seccin |3 ser envasade, COMO A5 tmbiEn NOMEmn o iote ¥ 13 Cantas de producto erminaco]
14.31¢a) |que se sspara obtensr, |8 cAnbasd real obtenids i 13 concilacionT MA
1.2 ;Laiz) fechaiz) y horas) de las operadones de envasado T
Seochin
23] A
16.3 i Fecha de vencimienio del producho termimado™
Seochin
1431000 &
16.4 ZMNOMBIE OF |3 DETSONS MESPORSAbiE UE ETECHES [ DPEMS0on 38 SRVasato T
Seccian HNA
14 31(C)
REF: R
oME 32 REGIZTRO DE ENVASADD DE LOTES
16.5 zLas Iniciaies de ios operadores de cada una de ias eiapas signicadvas?
Seccin A
1434}
16.5 zLos contoles efectuados con el in de vertficar |a idenSdad y conformidad con las
Seccién  |insfrucciomes de envasado, nduyendo ios resulfados de kos contoles durante e A
14 31ie) |proceso?
16.7 zLos detalies de las operaciones de envasado efectuadas, Inciuyendo neferencias a
Seoclon [0S SQuipos ¥ 3 1as ineas de envasado utlzadas, regisio de lImpleza’
14.31@) MA
1431
18.8 :De ser necesario, s Instuccones pama dejar el producio sim envasar o blen un|
Seoclon  |registo de dewoluckon al rea de almacenamiento de un producto gue Ro se Raya MA
1434 |envasadoT
16.9 ;3= aduntan, de ser posibie, muesiras de los materiales impresos uizados en e
Seoclon  |envasado Incluyendo muesiras que tienen & nomen de lofe, fecha de vencimiento
4313}, |cuaiquier oiro dat sobrEmErese? HA
1690 Notaz acerra de Cusiguier problerma especial, nouyendo detalles de Cuaiguiber
Seoclan  |deswviacion de las Instucciones de envasado, con la autorizacion escria de la persona
133N} |responsabie? MA
6.1 iLas canbdades ¥ mimeros de referenca 0 Kentficacion de fodos los maberiaies
Seoclon  |Impresos wsados en & envasado ¥ los producios a granel expedidos, ubizados,
143111 |eiminados 0 devuelos al iInveniario y s cantidades de producio cbienidas con & An| gry
de hacer poshbie una adeousds concliacién™
16.12 £3e werifica que oS daios que deben Sgurar en & registo de envasado de iobe sean)
Sewcion  |compietados en e momenio en gue se leva a cabo cada acclon durante el procesoT
4.3 MA
T6.13  |[E] reprocesamients | o rewaDaj OfF roCUCIDs (eSS ConToiadn por U POE 08
Secclin  |desviesT
13.26 W
14.31h) ¥
153
1642 zinciuye est= FOE |a Inb=rvencidn de Confrol de Calldad?
Secchin
NA
Después de frailzado & proceso de acondicionado. :ioda la documentacion gue
forma parte ded regisiro de envasado del loie, Incuyendo e protocoio anaifbco ded
Producio Terminadeo, se archia?™ MA
£3¢ consera o anhivo por ko menos fast un aflo despuds o= i fecha de
wencimienio del lobeT ory
£33 Beva registo comedathvo [ secuencial v tazabie de cada produccdn o desviosT
MA
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REF: [ [s]
oME 32 DOCUBENTACKIN GEMERAL
;3= pncusntran disponibles en cada drea 0 seclor productvo  Bodos  los)
procedimientos operatives normalizades (POE) que se aplican &n cada uno de ellos? X
Faa cada procedimiento, ;estin daramente definkdos el propésko, aicance,
referencias y nesponsablidadesT MA
iLa descripoion detalada y predsa, &n forma cronoldgica de la rutina opserativa?
NA
3= detalia la fecha de emision y de enbreda on vigencla?
NA
Los procedmisnios exhibides, ; estan vigenies?
MNA
£ Figuran las firmas del personal que emie, revisa ¥ aprusba & documenio?
MNA
Existen los registos que se encuentan indicados por los procedimieniosT
A
Los mlulos adheridos a los redplentes, equipos ¥ olros siementos auxilares. de
produccion ¥ Areas ;son danss e imequiocos? M&
sindcan i3 condicken en gue e encuentan los producios, equipos y aneasT
A
;Esta definida la maner en gue se efechla i enmicnda de daios ante cualquisr emor
de escriuraT x
;Queda expresamente prohibide & uso de comecior o goma  de bomar en la
documentacion? X
;D& exisfr epmmiendas, se regista fecha y frma?
X
Existe un POE para e tratamiento de cambics ¥ desvios?
X
:Existe procedimients escrio para que la combimacion de nomeros y letae guel
Secclon  |conforman la identificacion ded lote sea Segura y comeCta’
1238 (@) ¥ X
14.41
CAPITULD 3
AREA DE MUEITRED
REF: &l MO
OM3 33
1 ; Exishe wun drea fisicaments separada para muesiren
Beccion ¥
1145y
5.4,
z D mo existr dicha &rea, ; Bl muesiren = realza de forma de impedir la contaminackn
Beccion ¥ la conaminaciin cruzada’?
1145y X
5.4,
E] El Area donde & muesires posee: WM&
ER] Acabados sankariosT hA
3z Sisterma de aspiracion § eiencion de poivos? HA
13 Sistera espedial de luminacion &n caso de manipularse maiedas primas
fotosensibies? &
14 Faredes, plsos v cleiomasos estan &n busn estsdo de conservacin & higlene? MA
35 Lugar para guandar los elementos de muesteo?
Beccion o
16.8
351 D= R0 pOSEEr Lgar para guarndar ios elemenios de muesieo ;dénde se guardan?
Beccion MA
166
£ Lavadero espectico, separado, pam los elemenios de muesinen?
Becrion NA
166
361 D ro contar con lavadero especicn separade, donde se lavan esios siemenios?
Beccion MA
16.6
4 En el cxso anisrior ;existe FOE para el ransporie de e50s elemenios fasia s lugar
Zeccion | de lavade? NA

de cuarentbena lusgo de mussTEadas?

: Exista FOE para & Ingreso de las materias primas 3 musstear y su snvio al depdsiho

266




CAPITULD 10

CENTRAL DE PEZADAS
REF: MO
OME 32
1 ;Existe un area Tisicamente separada para Central 0 pesadas?
Beccion
11.18
2 cExiste un POE g Impieza dei areaT
Secckon
114 X
14450
1443
3 B an=a est Iimpla®
Beccion X
112
z 2B homan |as precauciones Recesanias cuando se Tabaja con maiedas primas
Seccidn | Sofcsensibles? X
11.5
5 &5 Cusnta con sishemas sspeiales pans B edracchn ocalzsda de pokeosT
Seoclones
1119y =
1590,
& Existe venfilacion con diferenciales de presion, ¥ 5 o reguieren las materias
Secclones | primas manipuiadas con adecuacion de la femperatura, humedad y Titracion de
19126y |mireT x
11.5.
T :Dispone de antecamiars o Ansd para s BTpieza ¥ SaniSzackdn de ios
Seccidn contenedores con materizs primas a fraccionar?
15.12; x
Ay
13.7
B ZDispone de veshiario propio, en caso de no estar ubicada en & area
Seccidn productiva® x
A5 A2
E] 31 ks drdenes va racclonadas Ro son dispensadas a planta &n foma inmediata,
Seccidn Jouwenta con un sachor o sistema gue evie confusiones?
EEy MA
13.15
10 Los reciplentes que contiensn una maieria prima a ser pesada ; son ransferidos
con segurided al Area de pesadas y medidas? x
10.1 Dichos reciplenies ; son Impiados anbes de ser ablerios”™
Seccion ¥
12.4.
11 ZExiste un POE de IMpieza pam o5 wensiios\semenins usados en jas pesadas
Seccidn ¥o medidas?T
a1y X
15.12e
12 Los uiensiliosislsmentos para las pesadas y'o meddas, ; estsn impios?
Seccion X
13 ;Dispone de un sector para el avado de oz utensilics/slementios usados en las
Seccion | pesadas y medidas? x
111
REF: L]
oME 32 CENTRAL DE PEZADAT
1+ Esios uenslioselemenios ; son guardados impios y rotuados en ugar seguao T
Seocion
121y X
141
15 La= balanzas ; son callbradas periddicamente T
Seccion ®
25y
1533
151 i Gon verificadas con frecuencia definida?
secclan ®
125y
15.22
152 . B= exhiben registros?
Seccion
125y =
1522
:La capacidad y sensibikdad de las balanzas se comesponden con las
cantidsdes gue se pesanT X
G wsan slemenios de profsccidn cuando Son RecEsanasT
X
Los Conbemedores de [as materias primas ya pesadas o medidas ; estan bien
[t x
18 Los recipientes usados en ixs pesadas o medican de materias primas, ;son
Seocion | uSizados nuevamenie T x
12.1
18.1 En esie caso, [ estan bien limpics y Ibres de cualguier identificacién anterior y
Seoclones | nusvamenie robadados™
13.13;
sy x
1Z2.1
18 Loz materdales, despuds de ser pesados o medidos [ zon efguetados
Seccion inmedistymenis & fn de eviar confusionss? by
13.13
20 En esa etiquets, consta MNA
201 :Nombre o codigo y lote ded Insumo”™ MNA
2032 :Mombre o codigo del producto a que s= destina 21 Insumo™ MA
20.3 :Miamerns def lofe ded productn?
i F MNA
: Cantidad que fue pesada o medidaT
MA
i Peso brufio y ™ MA
:Peso nen?
NA
:Firma y fecia del operno que reallzs [a operackon™ HA
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REF: k2 MO
oMz a2 CENTRAL DE PEZADAS
20.8 ;Fimay fecha de verficadon de la pesada’ NA
21 Las matenas primas de un obe, ya pesadas o medidas ;on separsdas
Secciin | fiscaments de ks de obo loke ya pesado? x
13.15
22 Los recipientes que contensn una materda prima ya pasada ; son transisnidos
icon sagurided &l Arsa de fabricaciin? X
23 ZExiste un POE gue Gescriba 100N |25 opEracionss o SECioranas
Seccion
152 X
CAPITUALD 11
PRODUCCION
PRODUCTOE MO E3TERILES
REF: A PRODUCTOE FRODUCTOS FRODUCTOS
. Instaliscionis v SOLIDOSE SEMSHLIN0S LIQUIDOS
OWS 32 Exyisl pinstiiseries mmlmmmmmmm
DOCUNENTACIN
1 2B encuentran dsponibhes en cada drea o sedor
Gt | prod ot Dockos ks ROt Tl oo ikl
14.1 reenal maces [POS) gue S aphcan &N ol s 98 X
1Ey | eloa?
o]
' Fara cada procedimentn, ;esian daraments Jelnoos
Eaiarid propdeln, akiancs, neferensies y N ponmatiioeiesT x
144
3 L Seleripotn Celalade, procEd Y an fome secencal
Secxsdn | e ka ruting operalha’?
iy X
151
) B oetala ba fecha de emstn y 0t enifada &0 wigenca
Eatunits ®
145
5 e e S R e
14.14;
1E1y 'K
185
-] L rguran las T T nasal Gl perscna ous eimie, Fefi
B ¥ i o dosumenio T X
3
T A Eximien bol oo Of ks soones ndoadas por b
g | procedimbenios
148 X
151
] Lo 1o il | Soeta el Thcs @ ko relqeenle, eguics
Seociten |y otros skemenios ssdianes de produosin v M3 e X
14.10 clafos & 'E.I“}L‘EI-\'
F) o Tz b COedhcitn ef Qe b BCueninn s
Seoriden | producios, eouipos ¥ dneas? ¥
158y
14,40
#0 2B wahite b documentasde nelaconada oon ol prosess
Ceadn | gue be eRd bevands a cabo e ceda drea’
158y X
1428
11 Laa oot o S ool e @l Modimeeils & gue
gt | s ol his @ovionesT
148y X
1438
iz A Eabhn disgonibhas K Sroosdim enios de opaiesibn ¥
Bl e O cada e3uipo’
141y X
1435
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Ansis
Instalacions ¥

REF:
OMS 32 | Exyui passsiesvics
AREAS
1 [T T T e T e e B Y
Eerids eguipos orboosT
14 47
14.35
i L ESih ol At TREamenie Seqaraca o las Jeras
Bacritn | dependendias por panedes u oro Spe S8 Separacin’
111
112
1] Lad Sl 08 Dalede, (R0 § s Mo |
=T i e Acl Brnpiera y bk Lniones: paned- pared, pared
1.3 - POy Pl — chedo P> S0 de Bipo sanitaio?
1133
-] A Estdn en busnas condicones de conservaciin e
it | Fighena?

A Encepan 08 a8 pUsias | Io0 a8 aCenres eae
selada T

Las tuberias, anefesions de iuminacin, punis de
winillsab i ol Servicos o eslin desfiadon de b
o de perTrin sy Tdol limpsera?

L tubesrias Mas ; estln idenifcades indcando ademis
i direccidn del Tup, coando fuen necesans’

Tt las CULsSTian 08 Qs § IGO0 Delgroecs, Ja8
emplean para cada tipo de Suin oonexnhes No
vercambiaies?

3] L drenaes N peiTTen la CONTacisnis |y e
= T seaiilaria ¥
1135
2 La ventlaciin ; es sfectiva y con adecuacidn de aine
=T emperalong, Rumedad y Biracion) & o reguisren ks
11368 | ’rnerioe S 5o ks producios maniculatos T
= LB D |y regRa W Ieperatuta y Nometes Mekiha, &
Eeiden | b proaiuesion 1o neguisran’T
1138
24 Ea werifioa la imegrome? de s fines
1138
81 . Eximien regairna’
Esoids
11.28
b1 L ESIIE LN POE O8 NevEstn § Camibe O o Mmoo T
=2
1138
=] B DOl bl PSR Ol il i SUaN B8
it | irabaja con mansria primas folossnlies?
115
Arass. FRODOUCTOS
REF: Instalasbons v LIQUIDGE
oME 32 | [IE— =
i) Lih ISl cheion SbciThoas v aIit | SSLAN SN Dosh
Bairitn | esitads de odereadinT
1.5
=i 3 Lof IDMacOmManish aalan JeCeCanmaiis seTil adcs -~
) LCuanta Con SEMSTas eliecidles Iur & axiiasciin
Escciones | bocaizada de pobeos?
R0y
15.124k)
=] 4 Bon alechive en relackn a ks canddad de poiva
it | Qenenad o o (oo
15.13
LEe evila d g de conlaminacSn Sal Meda amsese
Eninrids & trareds el smiema de edirescin de pobos?
W50y
11.28
3 [l =S e e e P e P T e
s Einsan inflamabie T
=] dLas dreas estdn Empee’
=
11dy
1.3
33 El diea | gd Erpiads, denino de un plaze eilabiesiio &n
Eaiaids a validacstn g limpiera, posleiores @ Bnalizactn de
1.4 s acividaces en ela?

4 Be establece un periods de vigencia de ka imgeeza 7

Eilas MOCATions | SSlin eabbeades en ¢ PUE o8
Tz O cada Grea?

¢ Eximien respeenbes pard b recslecadn de nesiduss
eniifcadon oomo lakesT

L ESEAn Dasn lapados’

EQUIFAMIENTO
35 L6 Malerakss SMpeados 8N 1 COMMEoosn 08 S
it | ExIUipon £ 8o Mo PERolvol oo ko Erincipios acthos
12.40 rraars pulad e x
E] L brsacsdens b ook inLiipe ¢ Acillla i Bevedera aa
it | conivad i el e = b Qe S enCLISTITENT
121y
28
4l . Toainh 1ol INSLTLITME MO O TSR o) O PR
Eoaiarads precsiin adeisdoaT X
125
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REF.
OME 32 |

A
Instalacionis y
Exyisl pisssbasics

FRODUCTOS

SOLIDOS
] o | Be

ECUIFAMIENTO

T8 Lo & Salan Comecha st MolLkekes
whoarndo la vigenda o a callbracin?

Loa eguipos on deiusd | Son dentificados oo
relracos e s dreds produsivas sagin ke POE

Lo equisod &N Meparacsien | e aaeiiloan oo Labes ¢

I Fengiil Foek it P Pdn@COness 7

Todos ol recipenies, equipos § elemenios andbaes
daon Do delsuds o6 S o7

LB SRlabiecn LN enioas Of TpeToe 06 I et o
o LT

Estas indicaciones | sslin eslabiesioas en o PON de
rpa e cada et

LR v 1 ey T e o8, LThoes | BT T

L5 ety Mgt T

SETI0TES Of Mol Sllalos T

|21 ) Sion SeCRCoNe 08 s T0s T %
51 Fara secadones de lecho fuido. ; exie U juego e
s mangas para cada producio, o apican prooeso de
121 s ITSET Qe Garantios b N CONEminadsin o
onzada?
E1d L Eon las palas O Pl 00 LS Macs i
St Macenadas an un kgar segue? X
121
52 Los punzofes jSon malmienidos en busn salads de
Eiarids sV x
121
=1 El acaostes @ bof MiGmon ;& naiiringde?
= x
121
B L Ed venilaca la miegradeel, Meedidas & sdernDoad o s
St | punzones? k'
121
— - Anaas y PRODUCTOS FRODUCTOS FRODUCTOS
- SHUDOS: SENISALIDOS LBSUIDOS
OMS 32 | Erpip e B [ Wo | Me | S ] mo] e Ne | Ne

EQUIFAMIENTO

LB llevan registnes?

i deletone de retales T

i X8 O MpLTEXas Sl WIS [TFecaas an Ion soars
e recabrimieic T

Toadars S MANGUETas, ToDos y ILDSan empssatas & &
iranalerencia de fucos ; estln deniSoades?

3 Bon deScadan por producio o e valdeda kb Bmpeera de
manguernas, fubes y ubsrias?

L ManDeren e EUSN Salacks 08 COTmeaaiatn |

o8 Trom ermpieaton | Sof desc

Bl iy b v il enbabiecds o peiodo de vida 0¥ oe
b TR T

B PESTAN s PecamEieT

B uihzan ek & 08 probecodn Dara las

P vl S kD PEGLISNNT

=1

1021

wESlieeiild So0ite & las lanedd Jua S

OPERACIONES

Lot Opefanos Jestin con ke cnformes Impios y o
Do furs S (oo s

At o har & procsso oo slabonacin, § ee veriton
gue ¢l drea de akbaj ¥ kol eqipos esidn Empios y ibres
ot Fralerkales O LNE GEEMCIAN anbarkr wWo material

e aie ol proces o Tabricasdn T

LE] personal de produccitn raliz b verifoasibn de peso
che i maleria primas empleadas on |3 slabonasibn de
eada ie?

270



A
Instalacions ¥

REF:
oms 3z | [ —
-] =P T P e T ST S T
Eaiaihn | prooesace S ko] i s haosn ol regisios en las
14 Z8ig) | mismas indupends o8 puntos de confral 7 X
LB Midan y egslan kb Paraimelios O [ Opaiaconas
EwociOl | o secada?
14.38ig)
15Dy X
=0
Lot embutans e Sabca®s £ Pt Pecibesi bodies. S Siferentes
producios, ni otes distinios S un Mismo productn
ST il T X
L Exisle separacion Teich ente delnls Mbouins
primiconas (bl eteionas] x
La transferencia de saimichalar iod | glanakss el e uha
elag v o s realiza de forma de evitar la
s T T X
B maniiereen oo ol Ped Hani Que oHBenen
producte semslabonads, pan ser abisios ok cuands X
o P e
LEe evila [ Mer e 08 [o0naos Gierenles o ol
chistinioa gl mismg productn Medane eparecin fsos
eanine b Dlredis e i ey T
4B wirifasd il b LS N T
mantenidas homopbneas Surame oo o prosess de
E——— A
T Lo frascos @ reciben agin Talameanto de limpeza yo
TEOotn G conaminanes anies de e benados? ®
L cxpuistiezithry chis Dk s realiza en Hrnea?
X
Ed it rviliran i i, ; esdsie un dres enpeciTos de
et
x
BN ot ClSd_ kol TarScs, | S0 Dansienoos @l aiea e
b protegicon g | comaminacdn ambental?
X
Lok el POMancs vacios | levan ndmesrn o ole y
e werimienio?
X
o s, ;e leainuyen ba sobranmos e ediben s
regista X
= T e T e
wanimienio., (Se oodficen manual o sulomaoaments? X
REF: B FRODUCTOS PRODUCTOS PRODUCTOS
- Instalac oness y EEMESLIDONS LBOUNDsO S
OHS 32 Eyini pansbunsies MW | e = B | R
OPERACIOMES
7L L Ba verifaca & intervaos regulares & comedto ndrers de
Eminrads ol y vt F x
1628
Tl 0 Eroductied M Nanion . I i s hols y
Einrads WS TS a s e T
A1)y
)
1526 X
1438
.30y
14 40
] il inpresitin de elqueilas ywWo ssiuches se realiza Len
ot | che ha e i eTEgue, | ke cparon s beva @ cabo o
5y | un emisenisbector s x
1634
4 Be coadifioan pof shEema aulomdBon T
X
B verificd pof peenal AUCZac & comecto ROmer:
b b ' Wi 7 W
Coome e Cispersan ks efiquetas ?
X
3 B oA (MhaCilems 08 Sl i para Svilal mesdas §
et mboneea?
x
material impreso y codficeds sobranis, §Se deatrups?
X
Ea ealite Mg Do
X
TpreRo e codifoads sobrame, | se devushe
L Ba eahiben negsiiom T
L oo ITigantei O SSLAT) Pala | 8 Wgiiie 7
L irsformmdesiy imipnessd o e deslifke o Boma’
Ei wr LBz uluinin uloemdlice pans ooninclar
chiTeerairess, [oices, eHlULE, Iospechos igo de
buaiTas, e, e werilion s comeds ncnamisnio? X
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