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SECRETARIA DE SALUD

CONVENIO en materia de transferencia de recursos que para la ejecucion del Programa Seguro Médico para una
Nueva Generacidn, celebran la Secretaria de Salud y el Estado de Morelos.

CONVENIO EN MATERIA DE TRANSFERENCIA DE RECURSOS QUE PARA LA EJECUCION DEL PROGRAMA
SEGURO MEDICO PARA UNA NUEVA GENERACION CELEBRAN POR UNA PARTE EL EJECUTIVO FEDERAL, POR
CONDUCTO DE LA SECRETARIA DE SALUD, A LA QUE EN ADELANTE SE LE DENOMINARA "LA SECRETARIA",
REPRESENTADA EN ESTE ACTO POR EL C. COMISIONADO NACIONAL DE PROTECCION SOCIAL EN SALUD,
MTRO. DAVID GARCIA JUNCO MACHADO, ASISTIDO POR EL DIRECTOR GENERAL DE FINANCIAMIENTO, LIC.
JOSE ALFONSO MEDINA Y MEDINA, Y POR LA OTRA PARTE EL EJECUTIVO DEL ESTADO LIBRE Y SOBERANO DE
MORELOS, AL QUE EN LO SUCESIVO SE LE DENOMINARA “LA ENTIDAD”, REPRESENTADO POR EL C.P. ALFREDO
JAIME DE LA TORRE, EN SU CARACTER DE SECRETARIO DE FINANZAS Y PLANEACION, Y EL M.C. CARLOS
EDUARDO CARRILO ORDAZ, SECRETARIO DE SALUD, ASISTIDO POR EL M. EN A. OCTAVIO MANELIK RAMIREZ
ACEVEDO, DIRECTOR GENERAL DEL REGIMEN ESTATAL DE PROTECCION SOCIAL EN SALUD DE MORELOS
CONFORME A LOS ANTECEDENTES, DECLARACIONES Y CLAUSULAS SIGUIENTES:

ANTECEDENTES

1. La Constitucién Politica de los Estados Unidos Mexicanos establece, en su articulo 4o., el derecho
de las personas a la proteccion de la salud, disponiendo que la Ley definira las bases y modalidades
para el acceso a los servicios de salud y establecera la concurrencia de la Federacion y las entidades
federativas en materia de salubridad general, asi como el derecho que tienen los nifios y las nifias a
la satisfaccion de sus necesidades de salud.

2. La promocion de la salud de los nifios representa un objetivo estratégico para todo Estado que
pretenda construir una sociedad sana, justa y desarrollada. La condicién de salud de los nifios afecta
de manera importante el rendimiento educativo de los escolares, y éste, a su vez, tiene un efecto
significativo en la salud y la capacidad productiva en la edad adulta, es decir, la salud de los primeros
afios, determina las condiciones futuras de esa generacion.

Por ello, resulta prioritario propiciar un estado de salud en los nifios, que les permita incorporarse a la
sociedad con un desarrollo pleno de sus potencialidades fisicas e intelectuales. Como una estrategia
sustantiva para lograrlo, el primero de diciembre de 2006 se creé el Seguro Médico para una Nueva
Generacién, cuyo objetivo general se orienta a reducir la carga de enfermedad y discapacidad en la
poblacién de los recién nacidos, contribuir a un crecimiento y desarrollo saludables durante los
primeros afios de vida, mejorar la salud de las familias de menos ingresos y avanzar hacia un
esquema de aseguramiento universal.

3. El Plan Nacional de Desarrollo 2007-2012 dentro del eje tres propone en materia de salud avanzar
hacia la universalidad en el acceso a los servicios médicos de calidad, a través de una integracion
funcional y programatica de las instituciones publicas bajo la rectoria de Salud, y en cuanto a la
politica social establece el compromiso de elevar el nivel de salud de los mexicanos, reducir las
desigualdades, garantizar un trato adecuado a los usuarios, ofrecer proteccion financiera en salud y
fortalecer el sistema de salud, por lo que con fecha 21 de febrero de 2007 se publica en el
Diario Oficial de la Federacién el Acuerdo por el cual se establecen las disposiciones relativas a la
vigencia de derechos de las familias con al menos un nifio nacido en territorio Nacional a partir del 1
de diciembre de 2006, que sean incorporados al Sistema de Proteccién Social en Salud, asi como a
la aplicacion de recursos que por concepto de cuota social y aportaciones solidarias efectuaran los
gobiernos federal, estatal y del Distrito Federal.

4. Para llevar a cabo el objetivo general del Seguro Médico para una Nueva Generacion, el cual se
enuncia en el numeral 2 de este apartado, se realizara la transferencia de recursos a las Entidades
Federativas, de conformidad con lo que establece la Ley Federal de Presupuesto y Responsabilidad
Hacendaria, que dispone en sus articulos 74 y 75, que el Ejecutivo Federal, por conducto de la
Secretaria de Hacienda y Crédito Publico, autorizara la ministracion de los subsidios y transferencias
con cargo a los presupuestos de las dependencias, mismos que se otorgaran y ejerceran conforme a
las disposiciones generales aplicables. Dichas transferencias y subsidios deberan sujetarse a los
criterios de objetividad, equidad, transparencia, publicidad, selectividad y temporalidad que en ella
se sefialan.
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DECLARACIONES
|. DE “LA SECRETARIA™:
PERSONALIDAD

1. Que es una dependencia de la Administracion Publica Federal Centralizada, en términos de lo
dispuesto en los articulos 2, 26 y 39 de la Ley Orgéanica de la Administracién Publica Federal,
a la cual le corresponde, entre otras atribuciones, las de establecer y conducir la politica nacional en
materia de asistencia social y servicios médicos y salubridad general.

2. Que la Comisién Nacional de Proteccion Social en Salud es un 6rgano desconcentrado de la
Secretaria de Salud en términos de los articulos 77 Bis 35 de la Ley General de Salud, 2 literal C,
fraccion Xl del Reglamento Interior de la Secretaria de Salud y 3 del Reglamento Interno de la
Comision Nacional de Proteccion Social en Salud, por lo que cuenta con autonomia técnica,
administrativa y de operacion.

3. Que el Comisionado Nacional de Proteccién Social en Salud tiene la competencia y legitimidad para
suscribir el presente Convenio, segln se desprende de lo previsto en los articulos 38, fraccién V, del
Reglamento Interior de la Secretaria de Salud, y 6 fraccion | del Reglamento Interno de la Comision
Nacional de Proteccion Social en Salud, cargo que qued6 debidamente acreditado con
nombramiento de fecha 28 de septiembre de 2011, del cual se adjunta copia fotostatica para formar
parte del presente instrumento.

FACULTADES

4.  Que dentro de las facultades de la Comision Nacional de Proteccién Social en Salud se encuentran
las de instrumentar la politica de proteccién social en salud, impulsar, coordinar y vincular acciones
del Sistema de Proteccién Social en Salud con las de otros programas sociales para la atencion a
grupos indigenas, marginados, rurales y en general a cualquier grupo vulnerable desde una
perspectiva intercultural que promueva el respeto a la persona y su cultura, asi como sus derechos
humanos en salud; administrar los recursos financieros que en el marco del Sistema le suministre la
Secretaria y efectuar las transferencias que correspondan a los estados y al Distrito Federal,
conforme a lo establecido por el articulo 4 fracciones I, VI y Xl del Reglamento Interno de la
Comision Nacional de Proteccién Social en Salud.

5.  Que la Direccién General de Financiamiento tiene entre sus atribuciones disefiar y proponer en
coordinacion con las unidades administrativas de la Secretaria de Salud, los esquemas y
mecanismos financieros que sean necesarios para el funcionamiento del Sistema de Proteccion
Social en Salud, incluyendo el desarrollo de programas de salud dirigidos a grupos indigenas,
marginados, rurales y en general a cualquier grupo vulnerable; determinar los criterios para la
operaciéon y administracion de los fondos generales y especificos relacionados con las funciones
comprendidas en el Sistema de Proteccion Social en Salud y de los programas orientados a la
atencion de grupos vulnerables; coadyuvar, con la participacién de las unidades administrativas
competentes de la Secretaria de Salud, en las acciones de supervision financiera del Sistema de
Proteccién Social en Salud, y de los programas de atencién a grupos indigenas, marginados, rurales
y en general a cualquier grupo vulnerable para garantizar el cumplimiento de las normas financieras y
de operacion, asi como de sus metas y objetivos, de conformidad con el articulo 9 fracciones lll, VI,
VIl del Reglamento Interno de la Comisién Nacional de Proteccién Social en Salud.

DISPONIBILIDAD PRESUPUESTARIA

6. Que cuenta con la disponibilidad presupuestaria y el calendario del presupuesto autorizado
correspondiente para hacer frente a las obligaciones derivadas de la suscripcién del presente
instrumento.

DOMICILIO

7. Que para efectos del presente Convenio sefiala como domicilio el ubicado en la calle Gustavo E.
Campa numero 54, colonia Guadalupe Inn, Delegacion Alvaro Obregoén, codigo postal 01020, en
México, Distrito Federal.

Il. DECLARA “LA ENTIDAD”:
PERSONALIDAD

1. Que el Secretario de Finanzas y Planeacion comparece a la suscripcion del presente Convenio, de
conformidad con el articulo 25 fraccion XLVIII de la Ley Organica de la Administracion Publica del
Estado Libre y Soberano de Morelos, cargo que se acredita con el nombramiento de fecha 10 de
enero del afio 2012, signado por el Mtro. Marco Antonio Adame Castillo, publicado en el Peri6dico
Oficial “Tierra y Libertad”, nUmero 4947 de fecha 18 de enero de 2012.
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2. Que el Secretario de Salud, comparece a la suscripcion del presente Convenio, de conformidad con
el articulo 30 fraccion XX, de la Ley Organica de la Administracion Publica del Estado Libre y
Soberano de Morelos, cargo que se acredita con el nombramiento de fecha 14 de diciembre de 2011,
signado por el Mtro. Marco Antonio Adame Castillo, Gobernador Constitucional del Estado Libre y
Soberano de Morelos, publicado en el Periddico Oficial “Tierra y Libertad”, nimero 4942 de fecha
28 de diciembre de 2011.

3. Que el Director General del Régimen Estatal de Proteccion Social en Salud de Morelos, comparece a
la suscripcion del presente Convenio de conformidad con el articulo 10 apartado A fraccion | y
apartado B fraccién VII del Decreto de Creacién del Régimen Estatal de Proteccién Social en Salud
de Morelos y el acuerdo ntimero 11/3*/ORD/2010, de la Tercera Sesion Ordinaria 2010 del Consejo
Técnico del Régimen Estatal de Proteccion Social en Salud de Morelos.

ALCANCES
4.  Que sus prioridades para alcanzar los objetivos pretendidos a través del presente instrumento son:

Fortalecer los servicios de salud en “LA ENTIDAD” para ofrecer la atencion médica a los beneficiarios
del Seguro Médico para una Nueva Generacion, conforme a los lineamientos establecidos en las
Reglas de Operacién del Programa.

DOMICILIO

5. Que para todos los efectos legales relacionados con este Convenio sefiala como su domicilio el
ubicado en: Callején Borda nimero 3, colonia Centro, Cuernavaca, Morelos, cdigo postal 62000.

FUNDAMENTACION
Resultan aplicables al presente instrumento juridico:
Constitucion Politica de los Estados Unidos Mexicanos, articulo 4;
Ley Organica de la Administracion Publica Federal, articulo 39;

Ley General de Salud, articulos 9, 13 apartado B), 77 bis 1, 77 bis 11 al 77 bis 19, respecto de las
Aportaciones al Sistema de Proteccion Social en Salud, 77 bis 32, respecto de la Transparencia, Control y
Supervision del Manejo de los Recursos del Sistema de Proteccion Social en Salud;

Ley Federal de Presupuesto y Responsabilidad Hacendaria, articulo 77;
Reglamento de la Ley Federal de Presupuesto y Responsabilidad Hacendaria, articulos 66, 174 y 175;

Reglamento de la Ley General de Salud en materia de Proteccion Social en Salud, articulos 76 al 81 y su
Transitorio Décimo Cuarto;

Acuerdo por el que se emiten las Reglas de Operacion del Programa Seguro Médico para una Nueva
Generacion, para el ejercicio fiscal 2012 (Reglas de Operacion);

Constitucion Politica del Estado Libre y Soberano de Morelos, articulo 71;
Ley Organica de la Administracion Publica del Estado Libre y Soberano de Morelos, articulo 10.

El Seguro Médico para una Nueva Generacion como parte del Sistema de Proteccién Social en Salud
establecido en el articulo 40. Constitucional, y de conformidad con las Reglas establecidas en el Titulo
Tercero Bis, en especifico los articulos 77 bis 11 al 77 bis 19 de la Ley General de Salud; articulos 76 al 81 del
Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Proteccién Social en Salud y su Transitorio Décimo
Cuarto; y numeral 4 del capitulo 2 de los Mecanismos para la contabilizacion de los Recursos a integrar en la
aportacion solidaria federal, como parte integrante de las aportaciones Federales para el financiamiento del
Sistema de Proteccidon Social en Salud a que se refieren las disposiciones legales y reglamentarias antes
mencionadas, las partes celebran el presente Convenio al tenor de las siguientes:

CLAUSULAS
PRIMERA.- OBJETO. “LA SECRETARIA” y “LA ENTIDAD” convienen lo siguiente:
Transferencia de Recursos Federales

1.- El monto total de los recursos federales a transferir, su naturaleza normativa y presupuestal, Clausula
Segunda.

Suficiencia presupuestal global

2.- El monto total de los recursos federales a transferir deberan considerarse como suficiencia
presupuestal global para fortalecer las acciones para el cumplimiento de los fines, Clausula Tercera.
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Fines

3.- Comprometer que los recursos federales a transferir sean destinados para el cumplimiento de los
fines que se establecen en las Reglas de Operacion del Programa Seguro Médico para una Nueva
Generacion, para el ejercicio fiscal 2012, Clausula Cuarta.

Devengo para la transferencia de recursos federales

4.- Establecer en términos de las disposiciones aplicables, el momento del devengo para los recursos
federales a transferir, Clausula Quinta.

Administracién y ejercicio de los recursos federales transferidos.

5.- Para la administracion y ejercicio de los recursos federales transferidos hasta su erogacion total para
los fines previstos, Clausula Sexta.

Seguimiento del Gasto y los Indicadores

6.- Informar sobre el seguimiento del ejercicio de los recursos transferidos, asi como de los indicadores
de resultados establecidos, Clausula Séptima.

Aspectos contractuales generales

7.- Las directrices que regularan vigencia, modificaciones, causas de terminacion y rescision, Clausulas
Octava a Décima Cuarta.

SEGUNDA.- TRANSFERENCIA DE RECURSOS FEDERALES.- “LA SECRETARIA” transferird recursos
presupuestales correspondientes al Programa Seguro Médico para una Nueva Generacion a “LA ENTIDAD”
para coordinar su patrticipacion con el Ejecutivo Federal, en términos de los articulos 9 y 13 apartado B) de la
Ley General de Salud.

De conformidad con las disposiciones referidas en el capitulo de fundamentacion, debera considerarse,
para todos los efectos juridico administrativos que corresponda, a la transferencia sefialada en la presente
clausula como la parte del Sistema de Proteccién Social en Salud correspondiente al Programa Seguro
Médico para una Nueva Generacion y que forma parte integrante de las aportaciones Federales para el
financiamiento del Sistema de Proteccion Social en Salud.

“LA SECRETARIA” transferird a “LA ENTIDAD” recursos presupuestarios federales hasta por la cantidad
de $1,935,990.00 (un millén novecientos treinta y cinco mil novecientos noventa pesos 00/100 M.N.) con
cargo al presupuesto de “LA SECRETARIA”.

“LA SECRETARIA” realizara las ministraciones de la transferencia, conforme al calendario del presupuesto
autorizado en términos de las disposiciones aplicables, radicandose a través de la Secretaria de Finanzas y
Planeacion de “LA ENTIDAD?”, en la cuenta bancaria productiva especifica que ésta establezca para tal efecto,
en forma previa a la entrega de los recursos, informando de ello a “LA SECRETARIA”, con la finalidad de que
los recursos transferidos y sus rendimientos financieros estén debidamente identificados.

Los rendimientos financieros que generen los recursos transferidos deberan destinarse a los fines del
presente Convenio.

Para garantizar la entrega oportuna de las ministraciones “LA ENTIDAD”" debera realizar las acciones
administrativas necesarias para asegurar el registro de la cuenta bancaria en la Tesoreria de la Federacion en
forma inmediata a la suscripcion del presente instrumento.

La transferencia de los recursos se hara de acuerdo a la afiliacion reportada, la cual sera validada por la
Direccion General de Afiliacién y Operacion de la Comision Nacional de Proteccion Social en Salud, quien a
su vez notificara a la Direccion General de Financiamiento de la propia Comision, para que se realice la
transferencia de los recursos a “LA ENTIDAD”.

TERCERA.- SUFICIENCIA PRESUPUESTAL GLOBAL.- Los recursos federales transferidos mencionados
en la Clausula Segunda del presente instrumento juridico se considerardn como suficiencia presupuestaria
global en favor de “LA ENTIDAD” a partir de la suscripcion del presente Convenio. Lo anterior con el propésito
de que “LA ENTIDAD” pueda realizar las acciones administrativas que correspondan con la finalidad de
realizar los compromisos contractuales, en términos de las disposiciones aplicables, y cumplir con los fines del
presente instrumento.

CUARTA.- FINES.- Una vez recibidos los recursos, “LA ENTIDAD” debera aplicarlos exclusivamente para
fortalecer la estrategia del Seguro Médico para una Nueva Generacién, que se encuentra especificada en el
numeral 5.3.1 “Apoyo econdmico a los SESA por incremento en la demanda de servicios”, de las Reglas de
Operacion del Programa Seguro Médico para una Nueva Generacion, para el ejercicio fiscal 2012, a fin de dar
cumplimiento a sus objetivos, los cuales se sefialan a continuacion:
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Objetivo general. Contribuir a la disminucién del empobrecimiento por motivos de salud, mediante el

aseguramiento médico universal de los nifios nacidos a partir del 1 de diciembre de
2006, que no sean derechohabientes de alguna institucién de seguridad social.

Objetivo especifico. Atender a la poblacion nacida a partir del 1 de diciembre de 2006 y que no sea

derechohabiente de alguna institucién de seguridad social, para que cuente con un
esquema de aseguramiento en salud de cobertura amplia.

Lo anterior, sin menoscabo de las disposiciones establecidas en las Reglas de Operacién del Programa
Seguro Médico para una Nueva Generacion, para el ejercicio fiscal 2012 y demas disposiciones aplicables.

QUINTA.- DEVENGO PARA LA TRANSFERENCIA DE RECURSOS FEDERALES:

1)

2)

3)

4)

5)

La transferencia de subsidios para cumplir con el objeto del presente instrumento, que realiza
“LA SECRETARIA” en favor de “LA ENTIDAD” se consideran devengados para “LA SECRETARIA”
una vez que se constituyo la obligacién de entregar el recurso a los beneficiarios contenidos en el
padrén a que se refiere las Reglas de Operacién. A dicha obligacion le sera aplicable el primer
supuesto juridico que sefiala el articulo 175 del Reglamento de la Ley Federal de Presupuesto y
Responsabilidad Hacendaria, el cual es del tenor literal siguiente:

“Los subsidios se consideraran devengados una vez que se haya constituido la obligacion de
entregar el recurso al beneficiario por haberse acreditado su elegibilidad antes del 31 de diciembre
de cada ejercicio fiscal.”

“LA ENTIDAD” por cada ministracion de recursos federales debera enviar un recibo que sea emitido
por la Secretaria de Finanzas y Planeacion, dentro de los 90 dias naturales posteriores a la misma, el
cual debera cumplir con lo siguiente:

*  Ser expedido a nombre de la Secretaria de Salud/Comision Nacional de Proteccion Social
en Salud.

*  Domicilio Fiscal: Lieja nimero 7, colonia Juarez, Delegacién Cuauhtémoc, cédigo postal 06600,
México, D.F.

*  Registro Federal de Contribuyentes: SSA630502CU1

*  Debera contener la fecha de emision, fecha de recepcion del recurso por la Secretaria de
Finanzas y Planeaciéon, nombre del programa y los conceptos relativos a los recursos
presupuestarios federales recibidos.

* El recibo original debera ser enviado a la Direccion General de Financiamiento de la
Comisién Nacional de Proteccion Social en Salud.

Los documentos justificativos para “LA SECRETARIA” de la obligacion de pago seran: Las leyes
aplicables, las Reglas de Operacion, y el presente Convenio; el documento comprobatorio serd el
recibo a que se refiere el parrafo anterior.

Los recursos Federales que se transfieran en los términos de este Convenio no pierden su
caracter Federal.

Queda expresamente estipulado, que la transferencia presupuestal a que se refiere el presente
Convenio no es susceptible de presupuestarse en los ejercicios fiscales siguientes, por lo que no
implica la obligacion de transferencias posteriores ni en ejercicios fiscales subsecuentes con cargo a
la Federacién, para complementar las acciones que pudieran derivar del objeto del presente
instrumento, ni de operaciones inherentes a las obras y equipamiento, ni para cualquier otro gasto
administrativo o de operacion vinculado con el objeto del mismo.

SEXTA.- ADMINISTRACION Y EJERCICIO DE LOS RECURSOS FEDERALES TRANSFERIDOS.-
Conforme a lo dispuesto en los articulos 77 bis 16 y 77 bis 32 de la Ley General de Salud, los recursos
federales transferidos forman parte del mecanismo de financiamiento del Sistema de Proteccion Social en
Salud, y corresponde a “LA ENTIDAD”, destinar, administrar y ejercer dichos recursos hasta su erogacion total
para dar cumplimiento a los fines previstos en el presente Convenio.

Los recursos federales transferidos se deberdn registrar como ingresos propios y seran destinados
especificamente para dar cumplimiento a los objetivos del Programa Seguro Médico para una Nueva
Generacion.
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SEPTIMA.- SEGUIMIENTO DEL GASTO Y LOS INDICADORES:

1)

2)

“LA SECRETARIA” y “LA ENTIDAD” convienen que para dar seguimiento al ejercicio del gasto
dirigido al cumplimiento de los fines del presente Convenio, “LA ENTIDAD”, debera proporcionar la
informacién del seguimiento del gasto de los recursos federales transferidos mediante la
funcionalidad que “LA SECRETARIA” proporcione para tal efecto. Lo anterior en términos del
Capitulo VII, Titulo Tercero Bis de la Ley General de Salud denominado Transparencia, Control y
Supervision, que establece que la administracion y ejercicio de los recursos transferidos corresponde
a “LA ENTIDAD".

“LA ENTIDAD” debera enviar, el informe anual del ejercicio del gasto de los recursos federales
transferidos a través de la funcionalidad referida, durante el primer trimestre del afio 2013.

En el caso de que al momento de presentar el informe no se haya realizado la erogacion total de los
recursos, “LA ENTIDAD” debera sefialar las causas y justificaciones, asi como el plazo perentorio en
el que realizara el ejercicio de los recursos hasta la erogacion total dentro del mismo informe anual;
terminado el plazo “LA ENTIDAD” deberéa presentar el Informe anual de la erogacion total dentro de
los siguientes 30 dias.

Para los efectos de la presente Clausula “LA ENTIDAD” se obliga a cumplir con la entrega oportuna
del informe anual antes referido, considerando que dicha informacién es componente indispensable
para efectos de Transparencia, Control y Supervision en la aplicacion de los recursos federales
transferidos y para el cumplimiento de los fines, asi como que, es informacién importante para la
rendicion de cuentas y para los efectos de los objetivos de fiscalizacion.

Por otra parte, para efecto de darle seguimiento a los indicadores establecidos en las Reglas de
Operacion, “LA ENTIDAD” se obliga a proporcionar la informacién de las variables de dichos
indicadores a través del Sistema de Informacion en Salud, el cual forma parte del Sistema Nacional
de Informacion de Salud (SINAIS) en términos de las disposiciones legales aplicables.

OCTAVA.- OBLIGACIONES DE “LA ENTIDAD".- “LA ENTIDAD” se obliga a:

Aplicar los recursos a que se refiere la Clausula Segunda de este instrumento a los fines
establecidos en el mismo, por lo que se hace responsable del uso, aplicacion y destino de los
citados recursos.

Entregar trimestralmente por conducto de la Secretaria de Finanzas y Planeacion a
“LA SECRETARIA”, a través de la Comisién Nacional de Proteccién Social en Salud, la relacion
detallada sobre las erogaciones del gasto elaborada por la unidad ejecutora y validada por la propia
Secretaria de Finanzas y Planeacion, en términos de lo que establecen las Reglas de Operacion.

Asimismo, se compromete a mantener bajo su custodia, a través de la Secretaria de Finanzas y
Planeacion la documentacion comprobatoria original de los recursos presupuestarios federales
erogados, hasta en tanto la misma le sea requerida por “LA SECRETARIA” y, en su caso, por
la Secretaria de Hacienda y Crédito Publico y/o los 6rganos fiscalizadores competentes de la
Secretaria de la Funcién Publica, asi como la informacién adicional que estas Ultimas le requieran,
de conformidad, con las Reglas de Operacion.

La documentacién comprobatoria del gasto de los recursos federales objeto de este Convenio,
deberd cumplir con los requisitos fiscales establecidos en las disposiciones federales aplicables,
como son los articulos 29 y 29-A del Cdodigo Fiscal de la Federacion, deberan expedirse a nombre de
“LA ENTIDAD”, estableciendo domicilio, RFC, conceptos de pago, etc.

Ministrar los recursos presupuestarios federales a que se refiere el presente instrumento, a la unidad
ejecutora, a efecto que estos Ultimos estén en condiciones de iniciar acciones para dar cumplimiento
a los fines de este Convenio, en un plazo no mayor a 3 dias habiles, contados a partir de la recepcion
de los recursos.

Los recursos presupuestales federales transferidos, que después de radicados en la Secretaria de
Finanzas y Planeacién de “LA ENTIDAD”, no hayan sido ministrados a la unidad ejecutora, o que una
vez ministrados a esta Ultima no sean ejercidos en los términos de este Convenio, seran
considerados por “LA SECRETARIA” como recursos ociosos, procediéndose a su reintegro al Erario
Federal (Tesoreria de la Federacion) dentro de los 15 dias siguientes en que los requiera
“LA SECRETARIA”.

Informar a “LA SECRETARIA” sobre el avance de las acciones respectivas y, en su caso, la
diferencia entre el monto de los recursos transferidos y aquellos erogados, asi como los resultados
de las evaluaciones que se hayan realizado.

Mantener actualizados los indicadores para resultados de los recursos transferidos, asi como evaluar
los resultados que se obtengan con los mismos.
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VI.

VILI.

VIII.

XI.

Con base en el seguimiento de las metas de los indicadores y en los resultados de las evaluaciones
realizadas, establecer medidas de mejora continua para el cumplimiento de los objetivos para los que
se destinen los recursos transferidos.

Informar sobre la suscripcion de este Convenio, al 6rgano técnico de fiscalizaciéon de la legislatura
local en “LA ENTIDAD".

Los recursos humanos que requiera para la ejecucion del objeto del presente instrumento, quedaran
bajo su absoluta responsabilidad juridica y administrativa, y no existira relacién laboral alguna entre
éstos y “LA SECRETARIA”, por lo que en ningln caso se entenderdn como patrones sustitutos
o0 solidarios.

Publicar en el 6rgano de difusién oficial de la localidad, dentro de los 15 dias habiles posteriores a su
formalizacion, el presente instrumento.

Difundir en su pagina de Internet el concepto financiado con los recursos que seran transferidos
mediante el presente instrumento.

Emitir un recibo de comprobacién de ministracién de fondos, por el importe de cada depdésito y
remitirlo a la Comision Nacional de Proteccién Social en Salud.

NOVENA.- OBLIGACIONES DE “LA SECRETARIA".- “LA SECRETARIA” se obliga a:

VI.

VII.

VIII.

Transferir los recursos presupuestarios federales a que se refiere la Clausula Segunda del presente
Convenio, de acuerdo con la disponibilidad presupuestaria y la afiliacion reportada por los
Regimenes Estatales de Proteccion Social en Salud.

Verificar que los recursos presupuestarios que en virtud de este instrumento se transfieran, no
permanezcan ociosos y que sean aplicados Unicamente para la realizacién de los fines a los cuales
son destinados, sin perjuicio de las atribuciones que en la materia correspondan a otras instancias
competentes del Ejecutivo Federal.

Abstenerse de intervenir en el procedimiento de asignacion de los contratos, convenios o de
cualquier otro instrumento juridico que formalice “LA ENTIDAD” para cumplir con los fines para los
cuales son destinados los recursos presupuestales federales transferidos.

Practicar visitas, solicitar la entrega de la documentacion e informacién que permita observar el
cumplimiento del presente Convenio y el anexo 1, solicitando a “LA ENTIDAD”, que sustente y
fundamente la aplicaciéon de los recursos citados en la Clausula Segunda del presente instrumento,
en términos de lo que establecen las Reglas de Operacion.

La documentacion comprobatoria del gasto de los recursos federales que se transfieren, debera
cumplir con los requisitos fiscales que sefiala la normatividad vigente, misma que debera expedirse a
nombre de “LA ENTIDAD", estableciendo domicilio, Registro Federal de Contribuyentes, conceptos
de pago, etc.

Aplicar las medidas que procedan de acuerdo con la normatividad aplicable e informar a la Secretaria
de Hacienda y Crédito Publico, a la Secretaria de la Funcion Publica de la Administracion Publica
Federal, a la Auditoria Superior de la Federacion y a la Secretaria de Contraloria en el &mbito estatal,
el caso 0 casos en que los recursos presupuestales permanezcan ociosos 0 que no hayan sido
aplicados por “LA ENTIDAD” para los fines que en este instrumento se determinan, ocasionando
como consecuencia el reintegro y la suspensién de la ministracion de recursos a “LA ENTIDAD”.

Informar en la Cuenta de la Hacienda Publica Federal y en los demas informes que sean requeridos,
sobre la aplicacion de los recursos transferidos con motivo del presente Convenio.

Dar seguimiento, en coordinacién con “LA ENTIDAD", sobre el avance en el cumplimiento del objeto
del presente instrumento.

Los recursos humanos que requiera para la ejecucion del objeto del presente instrumento, quedaran
bajo su absoluta responsabilidad juridica y administrativa, y no existira relacion laboral alguna entre
éstos y “LA ENTIDAD”, por lo que en ninglin caso se entenderan como patrones sustitutos
o solidarios.

El control, vigilancia, seguimiento y evaluacion de los recursos presupuestarios que en virtud de este
instrumento seran transferidos, correspondera a “LA SECRETARIA”, a la Secretaria de Hacienda y
Crédito Publico, a la Secretaria de la Funcion Publica de la Administracién Puablica Federal, y a la
Auditoria Superior de la Federacién, sin perjuicio de las acciones de vigilancia, control y evaluacion
que, en coordinacién con la Secretaria de la Funcién Pulblica, realice el érgano de control de
“LA ENTIDAD".
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X.  Con base en el seguimiento de las metas de los indicadores y en los resultados de las evaluaciones
realizadas, establecer medidas de mejora continua para el cumplimiento de los objetivos para los que
se destinen los recursos transferidos.

XI.  Informar sobre la suscripcion de este Convenio, a la Auditoria Superior de la Federacion.

XIl. Publicar en el Diario Oficial de la Federacion, dentro de los 15 dias habiles posteriores a su
formalizacion, el presente instrumento.

XIIl. Difundir en su pagina de Internet el concepto financiado con los recursos que seran transferidos
mediante el presente instrumento.

DECIMA.- VIGENCIA.- El presente instrumento juridico comenzara a surtir sus efectos a partir de la fecha
de la suscripcion del mismo, y se mantendra en vigor, para efectos del devengo de “LA SECRETARIA” a que
hace referencia la Clausula Quinta, hasta el 31 de diciembre de 2012; por su parte se mantendra en vigor para
“LA ENTIDAD” hasta la erogacion total de los recursos federales transferidos, en términos de la Clausula
Segunda del presente Convenio.

DECIMA PRIMERA.- MODIFICACIONES AL CONVENIO.- Las partes acuerdan que el presente Convenio
podra modificarse de comin acuerdo y por escrito, sin alterar su estructura y en estricto apego a las
disposiciones juridicas aplicables. Las modificaciones al Convenio obligardn a sus signatarios a partir de la
fecha de su firma.

En caso de contingencias para la realizacion del Programa previsto en este Instrumento, ambas partes
acuerdan tomar las medidas o mecanismos que permitan afrontar dichas contingencias. En todo caso, las
medidas y mecanismos acordados seran formalizados mediante la suscripcion del convenio modificatorio
correspondiente.

DECIMA SEGUNDA.- CAUSAS DE TERMINACION.- El presente Convenio podra darse por terminado
cuando se presente alguna de las siguientes causas:

. Por estar satisfecho el objeto para el que fue celebrado.
Il.  Por acuerdo de las partes.
Ill.  Por caso fortuito o fuerza mayor.

DECIMA TERCERA.- CAUSAS DE RESCISION.- El presente Convenio podra rescindirse por las
siguientes causas:

. Cuando se determine que los recursos presupuestarios federales permanecen ociosos o0 que se
utilizaron con fines distintos a los previstos en el presente instrumento, o

Il.  Por el incumplimiento de las obligaciones contraidas en el mismo.

DECIMA CUARTA.- ANEXOS.- Las partes reconocen como Anexos integrantes del presente Convenio, el
gue se menciona a continuaciéon y que ademas tienen la misma fuerza legal que el presente Convenio:

Anexo 1. “Importe méaximo de los recursos a transferir”.

Estando enteradas las partes del contenido y alcance legal del presente Convenio, lo firman por
cuadruplicado: Por la entidad, a los once dias del mes de enero de dos mil doce.- Por la Secretaria, a los once
dias del mes de enero de dos mil doce.- Por la Secretaria: el Comisionado Nacional de Proteccion Social en
Salud, David Garcia Junco Machado.- Rubrica.- El Director General de Financiamiento, José Alfonso Medinay
Medina.- Rubrica.- Por la Entidad: el Secretario de Finanzas y Planeacién, Alfredo Jaime de la Torre.- Rubrica.- El
Secretario de Salud, Carlos Eduardo Carrillo Ordaz.- Rubrica.- El Director General del Régimen Estatal de
Proteccion Social en Salud de Morelos, Octavio Manelik Ramirez Acevedo.- Rubrica.

ANEXO 1 DEL CONVENIO EN MATERIA DE TRANSFERENCIA DE RECURSOS PARA
LA EJECUCION DEL PROGRAMA SEGURO MEDICO PARA UNA NUEVA GENERACION

IMPORTE MAXIMO DE LOS RECURSOS A TRANSFERIR

Concepto Cantidad Numero de nuevos Importe total
afiliados
Apoyo econdémico por|$210.00 M.N. (doscientos 9,219 $1,935,990.00 (un millén
incremento en la|diez pesos 00/100) por novecientos treinta y cinco
demanda de servicios nifio afiliado en el 2012 mil novecientos noventa
pesos 00/100 M.N.)
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CONVENIO en materia de transferencia de recursos que para la ejecucion del Programa Seguro Médico para una
Nueva Generacion, celebran la Secretaria de Salud y el Estado Morelos, asi como el Anexo 1, Listado de
intervenciones cubiertas por el Seguro Médico para una Nueva Generacion y sus tabuladores correspondientes.

CONVENIO EN MATERIA DE TRANSFERENCIA DE RECURSOS QUE PARA LA EJECUCION DEL PROGRAMA
SEGURO MEDICO PARA UNA NUEVA GENERACION CELEBRAN POR UNA PARTE EL EJECUTIVO FEDERAL, POR
CONDUCTO DE LA SECRETARIA DE SALUD A LA QUE EN ADELANTE SE LE DENOMINARA "LA SECRETARIA",
REPRESENTADA EN ESTE ACTO POR EL C. COMISIONADO NACIONAL DE PROTECCION SOCIAL EN SALUD,
MTRO. DAVID GARCIA JUNCO MACHADO, ASISTIDO POR EL DIRECTOR GENERAL DE FINANCIAMIENTO, LIC.
JOSE ALFONSO MEDINA Y MEDINA, Y POR EL DIRECTOR GENERAL DE GESTION DE SERVICIOS DE SALUD, DR.
GABRIEL R. MANUELL LEE, Y POR LA OTRA PARTE EL EJECUTIVO DEL ESTADO LIBRE Y SOBERANO DE
MORELOS, AL QUE EN LO SUCESIVO SE LE DENOMINARA “LA ENTIDAD"”, REPRESENTADO POR EL C.P. ALFREDO
JAIME DE LA TORRE, EN SU CARACTER DE SECRETARIO DE FINANZAS Y PLANEACION Y EL M.C. CARLOS
EDUARDO CARRILLO ORDAZ, SECRETARIO DE SALUD, ASISTIDO POR EL M. EN A. OCTAVIO MANELIK RAMIREZ
ACEVEDO, DIRECTOR GENERAL DEL REGIMEN ESTATAL DE PROTECCION SOCIAL EN SALUD DE MORELOS,
CONFORME A LOS ANTECEDENTES, DECLARACIONES Y CLAUSULAS SIGUIENTES:

ANTECEDENTES

1. La Constitucién Politica de los Estados Unidos Mexicanos establece, en su articulo 40., el derecho
de las personas a la proteccion de la salud, disponiendo que la Ley definird las bases y modalidades
para el acceso a los servicios de salud y establecera la concurrencia de la Federacion y las entidades
federativas en materia de salubridad general; asi como el derecho que tienen los nifios y las nifias a
la satisfaccion de sus necesidades de salud.

2. La promocion de la salud de los nifios representa un objetivo estratégico para todo Estado que
pretenda construir una sociedad sana, justa y desarrollada. La condicién de salud de los nifios afecta
de manera importante el rendimiento educativo de los escolares, y éste, a su vez, tiene un efecto
significativo en la salud y la capacidad productiva en la edad adulta, es decir, la salud de los primeros
afos, determina las condiciones futuras de esa generacion.

3. Por ello, resulta prioritario propiciar un estado de salud en los nifios, que les permita incorporarse a la
sociedad con un desarrollo pleno de sus potencialidades fisicas e intelectuales. Como una estrategia
sustantiva para lograrlo, el primero de diciembre de 2006 se cre6 el Seguro Médico para una Nueva
Generacion, cuyo objetivo general se orienta a reducir la carga de enfermedad y discapacidad en la
poblacién de los recién nacidos, contribuir a un crecimiento y desarrollo saludables durante los
primeros afos de vida, mejorar la salud de las familias de menos ingresos y avanzar hacia un
esquema de aseguramiento universal.

4.  El Plan Nacional de Desarrollo 2007-2012 dentro del eje tres, propone en materia de salud, avanzar
hacia la universalidad en el acceso a los servicios médicos de calidad, a través de una integracion
funcional y programatica de las instituciones publicas bajo la rectoria de Salud, y en cuanto a la
politica social establece el compromiso de elevar el nivel de salud de los mexicanos, reducir las
desigualdades, garantizar un trato adecuado a los usuarios, ofrecer proteccion financiera en salud y
fortalecer el sistema de salud, por lo que con fecha 21 de febrero de 2007 se publica en el Diario
Oficial de la Federacién el Acuerdo por el cual se establecen las disposiciones relativas a la vigencia
de derechos de las familias con al menos un nifio nacido en territorio Nacional a partir del 1 de
diciembre de 2006, que sean incorporados al Sistema de Proteccion Social en Salud, asi como a la
aplicacion de recursos que por concepto de cuota social y aportaciones solidarias efectuaran los
gobiernos federal, estatal y del Distrito Federal.

5. Para llevar a cabo el objetivo general del Seguro Médico para una Nueva Generacion, el cual se
enuncia en el numeral 2 de este apartado, se realizara la transferencia de recursos a las Entidades
Federativas, de conformidad con lo que establece la Ley Federal de Presupuesto y Responsabilidad
Hacendaria, que dispone en sus articulos 74 y 75, que el Ejecutivo Federal, por conducto de la
Secretaria de Hacienda y Crédito Publico, autorizara la ministracion de los subsidios y transferencias
con cargo a los presupuestos de las dependencias, mismos que se otorgaran y ejerceran conforme a
las disposiciones generales aplicables. Dichas transferencias y subsidios deberan sujetarse a los
criterios de objetividad, equidad, transparencia, publicidad, selectividad y temporalidad que en ella
se sefialan.
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DECLARACIONES

I. Declara “LA SECRETARIA”:
PERSONALIDAD

1.

Que es una dependencia de la Administracién Publica Federal Centralizada, en términos de lo
dispuesto en los articulos 2, 26 y 39 de la Ley Organica de la Administracion Publica Federal, a la
cual le corresponde, entre otras atribuciones, las de establecer y conducir la politica nacional en
materia de asistencia social y servicios médicos y salubridad general.

Que la Comisién Nacional de Proteccion Social en Salud, es un érgano desconcentrado de la
Secretaria de Salud en términos de los articulos 77 bis 35 de la Ley General de Salud, 2 literal C,
fraccion Xl del Reglamento Interior de la Secretaria de Salud y 3 del Reglamento Interno de la
Comision Nacional de Proteccion Social en Salud, por lo que cuenta con autonomia técnica,
administrativa y operativa.

Que el Comisionado Nacional de Proteccion Social en Salud tiene la competencia y legitimidad para
suscribir el presente Convenio, segun se desprende de lo previsto en los articulos 38, fraccion V, del
Reglamento Interior de la Secretaria de Salud; y 6 fraccion | del Reglamento Interno de la Comision
Nacional de Proteccion Social en Salud, cargo que quedd debidamente acreditado con
nombramiento del dia 28 de septiembre de 2011, del cual se adjunta copia fotostatica para formar
parte del presente instrumento.

FACULTADES

4.

Que dentro de las facultades de la Comision Nacional de Proteccién Social en Salud, se encuentran
las de instrumentar la politica de proteccion social en salud, impulsar, coordinar y vincular acciones
del Sistema de Proteccion Social en Salud con las de otros programas sociales para la atencion a
grupos indigenas, marginados, rurales y en general a cualquier grupo vulnerable desde una
perspectiva intercultural que promueva el respeto a la persona y su cultura, asi como sus derechos
humanos en salud; administrar los recursos financieros que en el marco del Sistema le suministre la
Secretaria y efectuar las transferencias que correspondan a los Estados y al Distrito Federal,
conforme a lo establecido por el articulo 4 fracciones 1, VI y Xlll del Reglamento Interno de la
Comisién Nacional de Proteccion Social en Salud.

Que la Direccion General de Financiamiento tiene entre sus atribuciones disefiar y proponer en
coordinacién con las unidades administrativas de la Secretaria de Salud, los esquemas y
mecanismos financieros que sean necesarios para el funcionamiento del Sistema de Proteccion
Social en Salud, incluyendo el desarrollo de programas de salud dirigidos a grupos indigenas,
marginados, rurales y en general a cualquier grupo vulnerable; determinar los criterios para la
operacion y administracion de los fondos generales y especificos relacionados con las funciones
comprendidas en el Sistema de Proteccion Social en Salud y de los programas orientados a la
atencion de grupos vulnerables; coadyuvar, con la participacién de las unidades administrativas
competentes de la Secretaria de Salud, en las acciones de supervision financiera del Sistema de
Proteccién Social en Salud, y de los programas de atencién a grupos indigenas, marginados, rurales
y en general a cualquier grupo vulnerable para garantizar el cumplimiento de las normas financieras y
de operacion, asi como de sus metas y objetivos, de conformidad con el articulo 9 fracciones llI, VI,
VIl del Reglamento Interno de la Comisién Nacional de Proteccién Social en Salud.

Que corresponde a la Direccion General de Gestion de Servicios de Salud (en adelante
“LA DGGSS") entre otros: (i) proponer la incorporacion gradual y jerarquizada de los servicios de
salud y de las intervenciones clinicas al Sistema, asi como su secuencia y alcance con el fin de
lograr la cobertura universal de los servicios; (ii) estimar los costos derivados de las intervenciones
médicas y de la provisién de nuevos servicios, con base en los protocolos clinicos y terapéuticos
previendo su impacto econémico, y (iii) coadyuvar en la determinacion de las cédulas de evaluacion
del Sistema, que se utilicen en el proceso de acreditacion, en coordinaciéon con las unidades
administrativas competentes de la Secretaria de Salud, conforme a lo establecido en el articulo 10,
fracciones I, Il y 1l BIS 3 del Reglamento Interno de la Comisidon Nacional de Proteccién Social en
Salud.

DISPONIBILIDAD PRESUPUESTAL

7. Que cuenta con la disponibilidad presupuestaria y el calendario del presupuesto autorizado
correspondiente para hacer frente a las obligaciones derivadas de la suscripcién del presente
instrumento.

DOMICILIO

8. Que para efectos del presente Convenio sefiala como domicilio el ubicado en la calle Gustavo E.

Campa numero 54, colonia Guadalupe Inn, Delegacion Alvaro Obregoén, codigo postal 01020, en
México, Distrito Federal.
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Il. Declara “LA ENTIDAD”:
PERSONALIDAD

9. Que el Secretario de Finanzas y Planeacion, comparece a la suscripcion del presente Convenio, de
conformidad con el articulo 25 fraccién XLVIII de la Ley Orgénica de la Administracion Puablica del
Estado de Libre y Soberano de Morelos, cargo que se acredita con el nombramiento de fecha 10 de
enero del afio 2012, signado por el Mtro. Marco Antonio Adame Castillo, publicado en el Periddico
Oficial “Tierra y Libertad”, nUmero 4947 de fecha 18 de enero de 2012.

10. Que el Secretario de Salud, comparece a la suscripcién del presente Convenio, de conformidad con
el articulo 30 fraccion XX de la Ley Organica de la Administracion Publica del Estado Libre y
Soberano de Morelos, cargo que se acredita con el nombramiento de fecha 14 de diciembre de 2011,
signado por el Mtro. Marco Antonio Adame Castillo, Gobernador Constitucional del Estado Libre y
Soberano de Morelos, publicado en el Periddico Oficial “Tierra y Libertad”, numero 4942 de fecha
28 de diciembre de 2011.

11. Que el Director General del Régimen Estatal de Proteccién Social en Salud de Morelos, comparece a
la suscripcion del presente Convenio de conformidad con el articulo 10 apartado A fraccion | y
apartado B fraccion VII del Decreto de Creacion del Régimen Estatal de Proteccion Social en Salud
de Morelos y el acuerdo nimero 11/33/ORD/2010, de la Tercera Sesion Ordinaria 2010 del Consejo
Técnico del Régimen Estatal de Proteccion Social en Salud Morelos.

ALCANCES

12. Que sus prioridades para alcanzar los objetivos pretendidos a través del presente instrumento son:
fortalecer los servicios de salud en la entidad para ofrecer la atencién médica a los beneficiarios del
Seguro Médico para una Nueva Generacion, conforme a los lineamientos establecidos en las Reglas
de Operacion del Programa.

DOMICILIO

13. Que para todos los efectos legales relacionados con este Convenio sefiala como su domicilio el
ubicado en: Callején Borda nimero 3, colonia Centro, Cuernavaca, Morelos, cdigo postal 62000.

FUNDAMENTACION
Resultan aplicables al presente instrumento juridico:
Constitucion Politica de los Estados Unidos Mexicanos, articulo 4;
Ley Organica de la Administracion Publica Federal, articulo 39;

Ley General de Salud, articulos 9, 13 apartado B), 77 bis 1, 77 bis 11 al 77 bis 19, respecto de las
Aportaciones al Sistema de Proteccion Social en Salud, 77 bis 32, respecto de la Transparencia, Control y
Supervision del Manejo de los Recursos del Sistema de Proteccion Social en Salud;

Ley Federal de Presupuesto y Responsabilidad Hacendaria, articulo 77;
Reglamento de la Ley Federal de Presupuesto y Responsabilidad Hacendaria, articulos 66, 174 y 175;

Reglamento de la Ley General de Salud en materia de Proteccion Social en Salud, articulos 76 al 81 y su
Transitorio Décimo Cuarto;

Acuerdo por el que se emiten las Reglas de Operacion del Programa Seguro Médico para una Nueva
Generacion, para el ejercicio fiscal 2012 (Reglas de Operacion);

Constitucion Politica del Estado Libre y Soberano de Morelos, articulo 71;
Ley Organica de la Administracion Publica del Estado Libre y Soberano de Morelos, articulo 10.

El Seguro Médico para una Nueva Generacion como parte del Sistema de Proteccion Social en Salud
establecido en el articulo 40. Constitucional, y de conformidad con las Reglas establecidas en el Titulo
Tercero Bis, en especifico los articulos 77 bis 11 al 77 bis 19 de la Ley General de Salud; articulos 76 al 81 del
Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Proteccién Social en Salud y su Transitorio Décimo
Cuarto; y numeral 4 del capitulo 2 de los Mecanismos para la contabilizacién de los recursos a integrar en la
aportacion solidaria federal, como parte integrante de las aportaciones federales para el financiamiento del
Sistema de Proteccion Social en Salud a que se refieren las disposiciones legales y reglamentarias antes
mencionadas, las partes celebran el presente Convenio al tenor de las siguientes:

CLAUSULAS
PRIMERA.- OBJETO.- “LA SECRETARIA” y “LA ENTIDAD" convienen lo siguiente:
Transferencia de Recursos Federales

1.- El monto total de los recursos federales a transferir, su naturaleza normativa y presupuestal, Clausula
Segunda.



Viernes 15 de marzo de 2013 DIARIO OFICIAL (Primera Seccion) 31

Suficiencia presupuestal global

2.- El monto total de los recursos federales a transferir deberan considerarse como suficiencia
presupuestal global para fortalecer las acciones para el cumplimiento de los fines, Clausula Tercera.

Fines

3.- Comprometer que los recursos federales a transferir sean destinados para el cumplimiento de los fines
que se establecen en las Reglas de Operacion del Programa Seguro Médico para una Nueva Generacion,
para el ejercicio fiscal 2012, Clausula Cuarta.

Devengo para la transferencia de recursos federales

4.- Establecer en términos de las disposiciones aplicables, el momento del devengo para los recursos
federales a transferir, Clausula Quinta.

Administracién y ejercicio de los recursos federales transferidos

5.- Para la administracion y ejercicio de los recursos federales transferidos hasta su erogacion total para
los fines previstos, Clausula Sexta.

Validacion de los desembolsos y Seguimiento de los Indicadores

6.- Informar sobre el seguimiento del ejercicio de los recursos transferidos, asi como de los indicadores de
resultados establecidos, Clausula Séptima.

Aspectos contractuales generales

7.- Las directrices que regularan vigencia, modificaciones, causas de terminacién y rescisién, Clausulas
Octava a Décima Cuarta.

SEGUNDA.- TRANSFERENCIA DE RECURSOS FEDERALES.- “LA SECRETARIA” transferira recursos
presupuestales correspondientes al Programa Seguro Médico para una Nueva Generacién a “LA ENTIDAD”
para coordinar su participacion con el Ejecutivo Federal, en términos de los articulos 9 y 13 apartado B) de la
Ley General de Salud.

De conformidad con las disposiciones referidas en el capitulo de fundamentacién, debera considerarse,
para todos los efectos juridico administrativos que corresponda, a la transferencia sefialada en la presente
clausula como la parte del Sistema de Proteccién Social en Salud correspondiente al Programa Seguro
Médico para una Nueva Generacion y que forma parte integrante de las aportaciones federales para el
financiamiento del Sistema de Proteccion Social en Salud.

“LA SECRETARIA” transferird a “LA ENTIDAD” recursos presupuestarios federales hasta por la cantidad
que resulte del reembolso por las intervenciones realizadas a los beneficiarios del SMNG y procedera para
eventos terminados, es decir, padecimientos que han sido resueltos, salvo aquellos que ameritan tratamiento
de continuidad. EI monto a cubrir por cada una de estas intervenciones se determinara conforme a las tarifas
del tabulador establecido que se encuentra en el Anexo 1 de las Reglas de Operacién. Para los casos de las
intervenciones Hipoacusia neurosensorial y Trastornos innatos del metabolismo se hara el registro al
sustentar el diagnadstico.

En el caso de las intervenciones realizadas a los beneficiarios del SMNG y que no se enlisten en el
tabulador del Anexo 1, la Comision estara facultada para determinar si son elegibles de cubrirse con el SMNG
y el monto de la tarifa a cubrir por cada uno de los eventos. Esta tarifa serd como méximo la cuota de
recuperacion del tabulador mas alto aplicable a la poblacién sin seguridad social que tenga la institucion que
haya realizado la intervenciéon para esa misma intervencion. No se cubriran las acciones e intervenciones
listadas en el Anexo 2 de las Reglas de Operacion.

En los eventos realizados en unidades médicas acreditadas por “LA SECRETARIA” se transferira el monto
correspondiente al tabulador sefialado en el Anexo 1 de las Reglas de Operacion. Para las atenciones
realizadas en unidades médicas no acreditadas, se transferird el 50 por ciento del citado tabulador, el
complemento se cubrira al momento de comprobar la acreditaciéon siempre que ésta ocurra en el periodo de
vigencia de las Reglas de Operacion 2012 y sea notificado a la Comisiéon a mas tardar al cierre del primer
trimestre del afio 2013. En ambos casos, los beneficiarios no deberan haber cubierto ninguna cuota de
recuperacion.

En el caso de las intervenciones con tabulador “pago por facturacién” se cubrird solamente el tratamiento
de sustitucidon y/o medicamentos especializados, asi como los insumos que se requieran de acuerdo a la
aplicacion de éstos y al registro correspondiente. Para esto se debera registrar bimestralmente en el sistema
informatico del SMNG el monto total de la factura correspondiente, la cual sera cubierta por reembolso previa
validacion del caso.
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“LA SECRETARIA” realizara las ministraciones de la transferencia, conforme al calendario del presupuesto
autorizado en términos de las disposiciones aplicables, radicAndose a través de la Secretaria de Finanzas y
Planeacion de “LA ENTIDAD?”, en la cuenta bancaria productiva especifica que ésta establezca para tal efecto,
en forma previa a la entrega de los recursos, informando de ello a “LA SECRETARIA”, con la finalidad de que
los recursos transferidos y sus rendimientos financieros estén debidamente identificados.

Los rendimientos financieros que generen los recursos transferidos deberan destinarse a los fines del
presente Convenio.

Para garantizar la entrega oportuna de las ministraciones “LA ENTIDAD” debera realizar las acciones
administrativas necesarias para asegurar el registro de la cuenta bancaria en la Tesoreria de la Federacion en
forma inmediata a la suscripcion del presente instrumento.

TERCERA.- SUFICIENCIA PRESUPUESTAL GLOBAL.- Los recursos federales transferidos mencionados
en la Clausula Segunda del presente instrumento juridico se consideraran como suficiencia presupuestaria
global en favor de “LA ENTIDAD” a partir de la suscripcion del presente instrumento. Lo anterior con el
propésito de que “LA ENTIDAD” pueda realizar las acciones administrativas que correspondan con la finalidad
de realizar los compromisos contractuales, en términos de las disposiciones aplicables, y cumplir con los fines
del presente instrumento.

CUARTA.- FINES.- Una vez recibidos los recursos “LA ENTIDAD” debera aplicarlos exclusivamente para
dar cumplimiento al numeral 5.3.2 “Apoyo econémico para el pago de intervenciones cubiertas por el SMNG”
de las Reglas de Operacion del Programa Seguro Médico para una Nueva Generacion, para el ejercicio fiscal
2012, a fin de dar cumplimiento a sus objetivos los cuales se sefialan a continuacion:

Objetivo general. Contribuir a la disminucién del empobrecimiento por motivos de salud, mediante el
aseguramiento médico universal de los nifios nacidos a partir del 1 de diciembre de
2006, que no sean derechohabientes de alguna institucién de seguridad social.

Objetivo especifico. Atender a la poblacién nacida a partir del 1 de diciembre de 2006 y que no sea
derechohabiente de alguna institucién de seguridad social, para que cuente con un
esquema de aseguramiento en salud de cobertura amplia.

Lo anterior, sin menoscabo de las disposiciones establecidas en las Reglas de Operacién del Programa
Seguro Médico para una Nueva Generacion para el ejercicio fiscal 2012 y demas disposiciones aplicables.

QUINTA.- DEVENGO PARA LA TRANSFERENCIA DE RECURSOS FEDERALES:

1) La transferencia de subsidios para cumplir con el objeto del presente instrumento, que realiza
“LA SECRETARIA” en favor de “LA ENTIDAD” se consideran devengados para “LA SECRETARIA” una vez
que se constituyd la obligacion de entregar el recurso a los beneficiarios contenidos en el padrén a que se
refiere las Reglas de Operacion. A dicha obligacion le sera aplicable el primer supuesto juridico que sefiala el
articulo 175 del Reglamento de la Ley Federal de Presupuesto y Responsabilidad Hacendaria, el cual es del
tenor literal siguiente:

“Los subsidios se consideraran devengados una vez que se haya constituido la obligacién de entregar
el recurso al beneficiario por haberse acreditado su elegibilidad antes del 31 de diciembre de cada
ejercicio fiscal.”

2) Considerando que los recursos que se transfieran por pago de intervenciones cubiertas corresponden a
un reembolso por un servicio otorgado, la comprobacion del ejercicio de éstos se hara con la emision del
recibo que remitan por la ministracion de los recursos aplicables.

3) Los documentos justificativos para “LA SECRETARIA” de la obligacién de pago seran: Las leyes
aplicables, las Reglas de Operacion y el presente Convenio; el documento comprobatorio seré el recibo a que
se refiere el parrafo anterior.

4) Los recursos federales que se transfieran en los términos de este Convenio no pierden su
caracter Federal.

5) Queda expresamente estipulado, que la transferencia presupuestal a que se refiere el presente
Convenio no es susceptible de presupuestarse en los ejercicios fiscales siguientes, por lo que no implica la
obligacion de transferencias posteriores ni en ejercicios fiscales subsecuentes con cargo a la Federacion, para
complementar las acciones que pudieran derivar del objeto del presente instrumento, ni de operaciones
inherentes a las obras y equipamiento, ni para cualquier otro gasto administrativo o de operacién vinculado
con el objeto del mismo.
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SEXTA.- ADMINISTRACION Y EJERCICIO DE LOS RECURSOS FEDERALES TRANSFERIDOS.-
Conforme a lo dispuesto en los articulo 77 bis 16 y 77 bis 32 de la Ley General de Salud, los recursos
federales transferidos forman parte del mecanismo de financiamiento del Sistema de Proteccidon Social en
Salud, y corresponde a “LA ENTIDAD”, destinar, administrar y ejercer dichos recursos hasta su erogacion total
para dar cumplimiento a los fines previstos en el presente Convenio.

Los recursos federales transferidos se deberan registrar como ingresos propios y seran destinados
especificamente para dar cumplimiento a los objetivos del Programa Seguro Médico para una Nueva
Generacion.

SEPTIMA.- VALIDACION DE LOS DESEMBOLSOS Y SEGUIMIENTO DE LOS INDICADORES:

1) Los recursos presupuestales que transfiere el Ejecutivo Federal se aplicardn para el reembolso
y hasta por los importes por cada intervencion que se indican en las Reglas de Operacion y en el
Anexo 1 del presente instrumento, que es parte integrante del mismo.

El procedimiento para la validacién de los desembolsos sera el siguiente:

. “LA SECRETARIA” a través de “LADGGSS", revisara los soportes médicos y administrativos de su
competencia, a través del sistema para el registro de casos del Seguro Médico para una Nueva
Generacién de cada evento registrado y validado por “LA ENTIDAD”, con la finalidad de realizar el
reembolso correspondiente.

1. Asimismo, “LA DGGSS" revisara los casos de reembolso a pagar a “LA ENTIDAD”, verificando en el
Sistema de Captura y/o en la documentacién que acredite la validacion y su correcta clasificaciéon de
acuerdo al tabulador sefialado en el Anexo 1 del presente instrumento; de proceder, autorizara los
casos para pago Yy la clave del tabulador que les corresponda, y enviara un informe de los casos en
que proceda el reembolso, a la Direccién General de Financiamiento de la Comisiéon Nacional de
Protecciébn Social en Salud para que ésta a su vez realice la transferencia de recursos
a “LA ENTIDAD".

lll.  “LA ENTIDAD", emitira el recibo correspondiente, el cual debera contener los requisitos fiscales que
marca la Ley en la materia a fin de amparar los desembolsos pactados; la Comision Nacional de
Proteccion Social en Salud revisard y validara dicho recibo.

IV. “LA SECRETARIA” no cubrira las intervenciones cuya informacion requerida para su autorizacion no
sea proporcionada; los casos en que la calidad de la informacién recibida no permita su adecuada
autorizacion; y, cuando durante el proceso de autorizacién, se determine la improcedencia del
reembolso. “LA SECRETARIA” a través de “LA DGGSS” informara a “LA ENTIDAD” los casos en los
cuales no haya procedido el pago.

V. El control y supervision de los recursos a que se refiere el presente Convenio se realizara conforme a
las disposiciones juridicas aplicables.

“LA SECRETARIA” y “LA ENTIDAD” convienen que para dar seguimiento al ejercicio del gasto dirigido al
cumplimiento de los fines del presente Convenio, “LA ENTIDAD", deberd proporcionar la informacién del
seguimiento del gasto de los recursos federales transferidos mediante la funcionalidad que “LA SECRETARIA”
proporcione para tal efecto. Lo anterior en términos del Capitulo VII Titulo Tercero Bis de la Ley General de
Salud denominado Transparencia, Control y Supervision, que establece que la administracion y ejercicio
de los recursos transferidos corresponde a “LA ENTIDAD”.

“LA ENTIDAD” debera enviar, el informe anual del ejercicio del gasto de los recursos federales transferidos
a través de la funcionalidad referida, durante el primer trimestre del afio 2013.

Para los efectos de la presente clausula “LA ENTIDAD” se obliga a cumplir con la entrega oportuna del
informe anual antes referido, considerando que dicha informaciéon es componente indispensable para efectos
de Transparencia, Control y Supervision en la aplicacion de los recursos federales transferidos y para el
cumplimiento de los fines, asi como que, es informacién importante para la rendicién de cuentas y para los
efectos de los objetivos de fiscalizacion.

2) Por otra parte, para efecto de darle seguimiento a los indicadores establecidos en las Reglas de
Operacion, “LA ENTIDAD” se obliga a proporcionar la informacion de las variables de dichos
indicadores a través del Sistema de Informacion en Salud, el cual forma parte del Sistema Nacional
de Informacién de Salud (SINAIS) en términos de las disposiciones legales aplicables.

OCTAVA.- OBLIGACIONES DE “LA ENTIDAD".- “LA ENTIDAD” se obliga a:

. Aplicar los recursos a que se refiere la Clausula Segunda de este instrumento a los fines
establecidos en el mismo, por lo que se hace responsable del uso, aplicaciéon y destino de los
citados recursos.
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VI.

VILI.

VIII.

Ministrar los recursos presupuestarios federales a que se refiere el presente instrumento, a la unidad
ejecutora, a efecto de que estos Ultimos estén en condiciones de iniciar acciones para dar
cumplimiento a los fines de este Convenio, en un plazo no mayor a 3 dias habiles, contados a partir
de la recepcion de los recursos.

Informar a “LA SECRETARIA” sobre el avance de las acciones respectivas y, en su caso, la
diferencia entre el monto de los recursos transferidos y aquellos erogados, asi como los resultados
de las evaluaciones que se hayan realizado.

Mantener actualizados los indicadores para resultados de los recursos transferidos, asi como evaluar
los resultados que se obtengan con los mismos.

Con base en el seguimiento de las metas de los indicadores y en los resultados de las evaluaciones
realizadas, establecer medidas de mejora continua para el cumplimiento de los objetivos para los que
se destinen los recursos transferidos.

Informar sobre la suscripcion de este Convenio, al 6rgano técnico de fiscalizacién de la legislatura
local en “LA ENTIDAD”.

Los recursos humanos que requiera para la ejecucion del objeto del presente instrumento, quedaran
bajo su absoluta responsabilidad juridica y administrativa, y no existird relacion laboral alguna entre
éstos y “LA SECRETARIA”, por lo que en ningln caso se entenderan como patrones sustitutos o
solidarios.

Publicar en el 6rgano de difusion oficial de la localidad, dentro de los 15 dias habiles posteriores a su
formalizacién, el presente instrumento.

Difundir en su pagina de Internet el concepto financiado con los recursos que seran transferidos
mediante el presente instrumento.

Emitir un recibo de comprobacion de ministraciéon de fondos, por el importe de cada depdsito y
remitirlo a la Comisidon Nacional de Proteccidon Social en Salud en un plazo maximo de 90 dias
naturales después de recibidos los recursos; dicho recibo debera cumplir con los requisitos previstos
en las Reglas de Operacion.

NOVENA.- OBLIGACIONES DE “LA SECRETARIA”.- “LA SECRETARIA” se obliga a:

VI.

Transferir los recursos presupuestarios federales a que se refiere la Clausula Segunda del presente
Convenio, de acuerdo con los plazos derivados del procedimiento de pago correspondiente y la
disponibilidad presupuestal.

Verificar que los recursos presupuestales que en virtud de este instrumento se transfieran, no
permanezcan ociosos y que sean aplicados Unicamente para la realizacion de los fines a los cuales
son destinados, sin perjuicio de las atribuciones que en la materia correspondan a otras instancias
competentes del Ejecutivo Federal.

Abstenerse de intervenir en el procedimiento de asignacion de los contratos, convenios o de
cualquier otro instrumento juridico que formalice “LA ENTIDAD” para cumplir con los fines para los
cuales son destinados los recursos presupuestales federales transferidos.

Practicar visitas, solicitar la entrega de la documentacion e informacién que permita observar el
cumplimiento del presente Convenio y su Anexo 1, solicitando a “LA ENTIDAD”, que sustente y
fundamente la aplicacién de los recursos citados en la Clausula Segunda del presente instrumento,
en términos de lo que establecen las Reglas de Operacion.

La documentacion comprobatoria del gasto de los recursos federales que se transfieren, debera
cumplir con los requisitos fiscales que sefiala la normatividad vigente, misma que deberé expedirse a
nombre de “LA ENTIDAD", estableciendo domicilio, Registro Federal de Contribuyentes, conceptos
de pago, etc.

Aplicar las medidas que procedan de acuerdo con la normatividad aplicable e informar a la Secretaria
de Hacienda y Crédito Publico, a la Secretaria de la Funcién Publica de la Administracion Publica
Federal, a la Auditoria Superior de la Federacion y a la Secretaria de Contraloria en el ambito estatal,
el caso o casos en que los recursos presupuestales permanezcan ociosos 0 que no hayan sido
aplicados por “LA ENTIDAD” para los fines que en este instrumento se determinan, ocasionando
como consecuencia el reintegro y la suspensién de la ministracion de recursos a “LA ENTIDAD”.

Informar en la Cuenta de la Hacienda Publica Federal y en los demas informes que sean requeridos,
sobre la aplicacion de los recursos transferidos con motivo del presente Convenio.
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VII. Dar seguimiento, en coordinacion con “LA ENTIDAD”, sobre el avance en el cumplimiento del objeto
del presente instrumento.

VIIl. Los recursos humanos que requiera para la ejecucion del objeto del presente instrumento, quedaran
bajo su absoluta responsabilidad juridica y administrativa, y no existird relacion laboral alguna entre
éstos y “LA ENTIDAD", por lo que en ninglin caso se entenderdn como patrones sustitutos
o solidarios.

IX.  El control, vigilancia, seguimiento y evaluacién de los recursos presupuestarios que en virtud de este
instrumento seran transferidos, correspondera a “LA SECRETARIA”, a la Secretaria de Hacienda y
Crédito Publico, a la Secretaria de la Funcion Publica de la Administracion Publica Federal, y a la
Auditoria Superior de la Federacion, sin perjuicio de las acciones de vigilancia, control y evaluacion
qgue, en coordinacion con la Secretaria de la Funcién Publica, realice el érgano de control
de “LA ENTIDAD".

X.  Con base en el seguimiento de las metas de los indicadores y en los resultados de las evaluaciones
realizadas, establecer medidas de mejora continua para el cumplimiento de los objetivos para los que
se destinen los recursos transferidos.

XI.  Informar sobre la suscripcion de este Convenio, a la Auditoria Superior de la Federacion.

XIl. Publicar en el Diario Oficial de la Federacion, dentro de los 15 dias habiles posteriores a su
formalizacién, el presente instrumento.

XIIl. Difundir en su pagina de Internet el concepto financiado con los recursos que seran transferidos
mediante el presente instrumento.

DECIMA.- VIGENCIA.- El presente instrumento juridico comenzara a surtir sus efectos a partir de la fecha
de la suscripcion del mismo, y se mantendra en vigor, para efectos del devengo de “LA SECRETARIA” a que
hace referencia la Clausula Quinta, hasta el 31 de diciembre de 2012; por su parte se mantendra en vigor para
“LA ENTIDAD” hasta la erogacion total de los recursos federales transferidos, en términos de la Clausula
Segunda del presente Convenio.

DECIMA PRIMERA.- MODIFICACIONES AL CONVENIO.- Las partes acuerdan que el presente Convenio
podra modificarse de comin acuerdo y por escrito, sin alterar su estructura y en estricto apego a las
disposiciones juridicas aplicables. Las modificaciones al Convenio obligaran a sus signatarios a partir de la
fecha de su firma.

En caso de contingencias para la realizacion del Programa previsto en este Instrumento, ambas partes
acuerdan tomar las medidas o mecanismos que permitan afrontar dichas contingencias. En todo caso, las
medidas y mecanismos acordados seran formalizados mediante la suscripcion del Convenio modificatorio
correspondiente.

DECIMA SEGUNDA.- CAUSAS DE TERMINACION.- El presente Convenio podra darse por terminado
cuando se presente alguna de las siguientes causas:

. Por estar satisfecho el objeto para el que fue celebrado.
Il.  Por acuerdo de las partes.
Ill.  Por caso fortuito o fuerza mayor.

DECIMA TERCERA.- CAUSAS DE RESCISION.- El presente Convenio podra rescindirse por las
siguientes causas:

. Cuando se determine que los recursos presupuestarios federales permanecen ociosos o0 que se
utilizaron con fines distintos a los previstos en el presente instrumento, 0

Il.  Por el incumplimiento de las obligaciones contraidas en el mismo.

DECIMA CUARTA.- ANEXOS.- Las partes reconocen como anexo integrante del presente Convenio, el
gue se menciona a continuacion y que ademas tiene la misma fuerza legal que el presente Convenio:

Anexo 1 “Listado de intervenciones cubiertas por el SMNG vy sus tabuladores”.

Estando enteradas las partes del contenido y alcance legal del presente Convenio, lo firman por
cuadruplicado: Por la Entidad, a los once dias del mes de enero de dos mil doce.- Por la Secretaria, a los
once dias del mes de enero de dos mil doce.- Por la Secretaria: el Comisionado Nacional de Proteccién Social
en Salud, David Garcia Junco Machado.- Rubrica.- El Director General de Financiamiento, José Alfonso Medinay
Medina.- Rubrica.- El Director de Gestién de Servicios de Salud, Gabriel R. Manuell Lee.- Rubrica.- Por la Entidad:
el Secretario de Finanzas y Planeacion, Alfredo Jaime de la Torre.- Rubrica.- El Secretario de Salud, Carlos
Eduardo Carrillo Ordaz.- Rubrica.- El Director General del Régimen Estatal de Proteccion Social en Salud de
Morelos, Octavio Manelik Ramirez Acevedo.- Rubrica.
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ANEXO 1 DEL CONVENIO EN MATERIA DE TRANSFERENCIA DE RECURSOS PARA LA EJECUCION

DEL PROGRAMA SEGURO MEDICO PARA UNA NUEVA GENERACION

LISTADO DE INTERVENCIONES CUBIERTAS POR EL SMNG
Y SUS TABULADORES CORRESPONDIENTES

Nam. Grupo Enfermedad Clave CIE-10 Tabulador
1 Tuberculosis del Sistema Nervioso Al7 $39,679.32
2 Tuberculosis Miliar A19 $38,646.57
3 Listeriosis A32 $25,671.61
4 Tétanos neonatal A33.X $61,659.24
5 ) Clergas enfermedgde_s Stgpt}cemla no especificada (incluye choque A419 $46.225.45
infecciosas y parasitarias | séptico)
6 Sifilis congénita A50 $12,329.78
7 Encefalitis viral, no especificada A86 $39,679.32
8 Enfermedad debida a virus citomegalico B25 $22,688.36
9 Toxoplasmosis B58 $27,027.53
10 Tumor ben[gno de las glandulas salivales D11 $30.563.96
mayores (Ranula)
11 Tumor benigno del mediastino D15.2 $75,873.96
12 Tumores Hemangioma de cualquier sitio D18.0 $41,995.54
13 Tumor benigno de la piel del labio D23.0 $18,767.81
14 Tumor benigno del ojo y sus anexos D31 $38,362.50
Deficiencia  hereditaria del factor VILI.
15 Enfermedades de la sangre y | Deficiencia hereditaria del factor IX. Otros| D66, D67, D68 | Pago por facturacion
de los 6rganos defectos de la coagulacion.
16 hematopoyeticos y ciertos Purpura trombocitopénica idiopatica D69.3 $41,313.55
trastornos que afectan el
mecanismo de la inmunidad | Inmunodeficiencia con predominio de defectos ”
17 de los anticuerpos D80 Pago por facturacion
18 Intolerancia a la lactosa E73 $23,072.48
Trastornos del metabolismo de los i
19 glucosaminoglicanos E76 Pago por facturacion
20 Enfermedades endocrinas, | Fibrosis quistica E84 Pago por facturacion
nutricionales y metabdlicas i i éni 4
21 y Hiperplasia congénita de glandulas E25.0 Pago por facturacion
suprarrenales,
22 Galactosemia E74.2 Pago por facturacion
23 Fenilcetonuria E70.0 Pago por facturacion
24 Enfermedades del sistema Pardlisis de Bell G51.0 $31,057.33
25 nervioso Sindrome de Guillain-Barré G61.0 $33,511.56
26 Enfermedades del ojo Retinopatia de la prematuridad H35.1 $38,913.38
Hipoacusia neurosensorial bilateral severa y
27 profunda (Prétesis auditiva externa y sesiones H90.3 $35,421.80
, de rehabilitaciéon auditiva verbal)
Enfermedades del oido — — - —
Implantacion prétesis cdoclea, rehabilitacion 20.96 a 20.98
28 postquirdrgica y sesiones de rehabilitacion ’ X $118,355.98
o : o (CIE9 mc)
auditiva verbal hasta por cinco afios.
29 ) Miocarditis aguda 140 $74,173.03
30 Enfermedades d?' sistema Fibroelastosis endocéardica 142.4 $26,381.19
circulatorio
31 Insuficiencia cardiaca 150 $34,167.09
32 Neumonia por Influenza por virus identificado J10.0 $19,025.42
33 Neumonia  por Influenza por virus no J11.0 $19,025.42
identificado
34 ) Piotérax J86 $37,733.42
35 Enfermerg:gsztgﬁlosstema Derrame pleural no clasificado en otra parte J90.X $40,721.27
36 Derrame pleural en afecciones clasificadas en 391.X $29.228.74
otra parte
37 Neumotorax J93 $28,575.51
38 Pardlisis del diafragma J98.6 $29,703.71
Trastornos del desarrollo y de la erupcién de
39 los dientes K00 $15,804.10
40 Enfermec(!jgd:st'dgl sistema | Estomatitis y lesiones afines K12 $14,340.08
igestivi
41 9 Otras obstrucciones intestinales K56.4 $35,391.90
42 Constipacion K59.0 $13,736.30
43 ' S|[1drome estaf[locomco de la piel escaldada LO0.X $26,384.64
Enfermedades de la piel [ (Sindrome de Ritter)
44 Quiste epidérmico L72.0 $8,359.78
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45 Avrtritis piégena MO0 $45,830.98

46 Enfermedades del sistema | Artritis juvenil M08 Pago por facturacion

47 osteomuscular Poliarteritis nodosa y afecciones relacionadas M30 Pago por facturacion

48 Fascitis necrotizante M72.6 $50,206.96

49 Sindrome nefritico agudo NOO $27,518.60

50 Slpdrome nefrético, anomalia glomerular N04.0 $27.518.60
minima

51 Uropatia obstructiva y por reflujo N13 $45,579.12

52 Insuficiencia renal aguda N17 $38,963.98

53 Enfermedades del sistema  [ngyficiencia renal terminal N18.0 Pago por facturacion

genitourinario — —

54 Diverticulo de la vejiga N32.3 $44,052.99

55 Hidrocele y espermatocele N43 $19,250.83

56 Torsion del testiculo N44.X $21,003.52

57 Orquitis y epididimitis N45 $20,142.13

58 Fistula vesicovaginal N82.0 $45,902.29

59 Eeto y recién nacido afectados por trastornos P00.0 $58.596.63
hipertensivos de la madre

60 Feto y recién nacido afectados por ruptura PO1.1 $20.517.05
prematura de membranas

61 Feto Yy recién nacido afectados por PO4.4 $58.596.63
drogadiccion materna

62 Retardo en el crecimiento fetal y desnutricion POS $57,830.70
fetal

63 Trastornos relacionados con el embarazo po8 $20.517.05
prolongado y con sobrepeso al nacer

64 Hemorragla y Iacerac!on_ intracraneal debidas P10 $95.077.64
a traumatismo del nacimiento

65 Qtros traumatismos del nacimiento en el P11 $93,075.89
sistema nervioso central
Traumatismo del nacimiento en el cuero

66 cabelludo /(incluye cefalohematoma) P12 $15,906.46

67 Traumatismo del esqueleto durante el P13 $39,009.33
nacimiento

68 Traumatismo Qe_l sistema nervioso periférico P14 $29.792.27
durante el nacimiento

69 Otros traumatismos del nacimiento P15 $34,354.55

70 Hipoxia intrauterina P20 $32,355.75

71 Asfixia al nacimiento P21 $33,072.23

72 Taquipnea transitoria del recién nacido pP22.1 $20,517.05

73 Sindromes de aspiracion neonatal P24 $31,014.78

74 Neqmomedlastlno originado en el periodo p25.2 $40.254.35
perinatal

75 Ciertas afecqones orlglnadas Hemorragla pulmonar originada en el periodo P26 $40.254.35

en el periodo perinatal perinatal

76 D|s_pIaS|a l?roncopulmonar originada en el p27.1 $41,161.75
periodo perinatal

77 Otras apneas del recién nacido P28.4 $33,072.23

78 Onfalitis Adel recién nacido con o sin P38.X $27,096.53
hemorragia leve

79 Hemorragm mtrgcraneal no traumatica del feto P52 $61,645.44
y del recién nacido

80 Enf_ermedad hemorragica del feto y del recién P53.X $29.449.55
nacido

81 Enfgrmedad hemolitica del feto y del recién P55 $28,803.22
nacido

82 H|dropfa_sm fetal debida a enfermedad P56 $30.176.39
hemolitica

83 Icterlc!a neonatal debida a otras hemolisis P58 $27.833.72
excesivas

84 Icterlc!a} neonatal por otras causas y las no P59 $17,701.70
especificadas

85 Coagulamorl |mra\(ascular diseminada en el P60.X $51,245.46
feto y el recién nacido

86 Policitemia neonatal P61.1 $23,338.14
Trastornos transitorios del metabolismo de los

87 carbohidratos especificos del feto y del recién P70 $23,399.09
nacido
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88 Trastornos neona(ales transitorios del P71 $23,129.98
metabolismo del calcio y del magnesio
89 AItg(amongs del equilibrio del sodio en el p74.2 $23.129.98
recién nacido
20 Altgtamonelzs del equilibrio del potasio en el P74.3 $23.129.98
recién nacido
91 Sindrome del tapén de meconio P76.0 $35,391.90
92 Otras peritonitis neonatales P78.1 $57,553.53
93 Enterocolitis necrotizante P77 $83,382.70
94 Convulsiones del recién nacido P90.X $27,401.30
95 Depresion cerebral neonatal P91.4 $41,384.86
96 Encefalopatia hipdxica isquémica P91.6 $33,072.23
97 Anencefalia Q00.0 $15,501.64
98 Encefalocele Q01 $37,246.95
Estenosis y estrechez congénitas del
99 conducto lagrimal Q105 $16,223.88
Otras malformaciones congénitas del oido
(Microtia, macrotia, oreja supernumeraria,
100 otras deformidades del pabellén auricular, Q17 $20,258.28
anomalia de la posicion de la oreja, oreja
prominente)
Seno, fistula o quiste de la hendidura
101 branquial Q18.0 $19,457.84
102 Malformaciones congénitas de la nariz Q30 $18,722.95
Malformacién congénita de la laringe (Incluye
103 laringomalacia congénita) Q31 $15,714.40
104 Il\/lalformac!ones congénitas de la traquea y de 032 $35,067.59
os bronquios
105 Malformaciones congénitas del pulmén Q33 $35,794.42
Otras malformaciones congénitas del intestino
(Incluye diverticulo
106 de Meckel, Enfermedad de Hirschsprung y Q43 $64,916.21
malrotacién intestinal)
Malformaciones congénitas de vesicula biliar,
107 conductos biliares g_hlgado (Incluye atres:la de Q44 $76,250.03
conductos biliares y quiste
de colédoco)
108 Pancreas anular Q45.1 $42,097.89
109 Sindrome de Potter Q60.6 $53,839.99
110 Duplicacién del uréter Q62.5 $34,275.20
111 Malformaciones congénitas, |Rifion supernumerario Q63.0 $40,986.94
112 deformidades y anomalias | Rizign ectépico Q63.2 $40,341.75
cromosomicas —
113 Malformacion del uraco Q64.4 $38,920.28
114 Ausencia congénita de la vejiga y de la uretra Q64.5 $60,096.31
115 Polidactilia Q69 $65,269.27
116 Sindactilia Q70 $26,550.25
117 Craneosinostosis Q75.0 $138,668.31
118 Hernia diafragmatica congénita Q79.0 $73,510.59
119 Ictiosis congénita Q80 $22,781.51
120 Epidermdlisis bullosa Q81 $22,982.77
121 Nevo no neoplasico, congénito Q82.5 $21,767.16
122 Anormalidades cromoso6micas (Diagnostico) Q90 - Q99 $30,414.45
123 Sintomas y signos generales | Choque hipovolémico R57.1 $43,282.45
124 Traumatismo superficial del cuero cabelludo S00.0 $1,676.79
125 Traumatismos, Tralumatlzmo intracraneal con coma S06.7 $230,116.37
envenenamientos y algunas |Pro‘ongado
126 otras consecuencias de Herida del cuero cabelludo S010 $3,353.57
127 causas externas Avulsion del cuero cabelludo S080 $39,222.75
128 Herida del térax S21 $23,941.92
. T203, T213, T223,
129 Quemaduras y corrosiones Quemaduras de tercer grado de las diferentes T233, T243, T253, $107,138.31
partes del cuerpo T293 T303
. .. |Efectos adversos de drogas que afectan
130 Complicaciones de la atencion | hrimariamente el sistema nervioso auténomo Y51 $18,331.93
médica y quirargica -
131 Efectos adversos de vacunas bacterianas Y58 $18,810.36
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CONVENIO en materia de transferencia de recursos que para la ejecucion del Programa Seguro Médico para una
Nueva Generacion, celebran la Secretaria de Salud y el Estado de Puebla, asi como el Anexo 1, Listado de
intervenciones cubiertas por el Seguro Médico para una Nueva Generacion y sus tabuladores correspondientes.

CONVENIO EN MATERIA DE TRANSFERENCIA DE RECURSOS QUE PARA LA EJECUCION DEL PROGRAMA
SEGURO MEDICO PARA UNA NUEVA GENERACION CELEBRAN POR UNA PARTE EL EJECUTIVO FEDERAL, POR
CONDUCTO DE LA SECRETARIA DE SALUD, A LA QUE EN ADELANTE SE LE DENOMINARA “LA SECRETARIA”,
REPRESENTADA EN ESTE ACTO POR EL C. COMISIONADO NACIONAL DE PROTECCION SOCIAL EN SALUD,
MTRO. DAVID GARCIA-JUNCO MACHADO, ASISTIDO POR EL DIRECTOR GENERAL DE FINANCIAMIENTO,
LIC. JOSE ALFONSO MEDINA Y MEDINA, Y POR EL DIRECTOR GENERAL DE GESTION DE SERVICIOS DE SALUD,
DR. GABRIEL R. MANUELL LEE, Y POR LA OTRA PARTE EL EJECUTIVO DEL ESTADO LIBRE Y SOBERANO DE
PUEBLA, AL QUE EN LO SUCESIVO SE LE DENOMINARA “LA ENTIDAD”, REPRESENTADO POR EL C. ROBERTO
JUAN MOYA CLEMENTE, EN SU CARACTER DE SECRETARIO DE FINANZAS, Y EL C. JORGE FOUAD AGUILAR
CHEDRAUI, EN SU CARACTER DE SECRETARIO DE SALUD Y DIRECTOR GENERAL DE LOS SERVICIOS DE SALUD
DEL ESTADO DE PUEBLA, ASISTIDO POR EL C. GABRIEL GONZALEZ COSSIO, COORDINADOR DE
ADMINISTRACION Y FINANZAS DE LOS SERVICIOS DE SALUD DEL ESTADO DE PUEBLA, CONFORME A LOS
ANTECEDENTES, DECLARACIONES Y CLAUSULAS SIGUIENTES:

ANTECEDENTES

1. La Constitucién Politica de los Estados Unidos Mexicanos establece, en su articulo 4o0., el derecho
de las personas a la proteccion de la salud, disponiendo que la Ley definira las bases y modalidades
para el acceso a los servicios de salud y establecera la concurrencia de la Federacion y las entidades
federativas en materia de salubridad general; asi como el derecho que tienen los nifios y las nifias a
la satisfaccion de sus necesidades de salud.

2. La promocion de la salud de los nifios representa un objetivo estratégico para todo Estado que
pretenda construir una sociedad sana, justa y desarrollada. La condicién de salud de los nifios afecta
de manera importante el rendimiento educativo de los escolares, y éste, a su vez, tiene un efecto
significativo en la salud y la capacidad productiva en la edad adulta, es decir, la salud de los primeros
afos, determina las condiciones futuras de esa generacion.

3. Por ello, resulta prioritario propiciar un estado de salud en los nifios, que les permita incorporarse a la
sociedad con un desarrollo pleno de sus potencialidades fisicas e intelectuales. Como una estrategia
sustantiva para lograrlo, el primero de diciembre de 2006 se cre6 el Seguro Médico para una Nueva
Generacion, cuyo objetivo general se orienta a reducir la carga de enfermedad y discapacidad en la
poblacién de los recién nacidos, contribuir a un crecimiento y desarrollo saludables durante los
primeros afos de vida, mejorar la salud de las familias de menos ingresos y avanzar hacia un
esquema de aseguramiento universal.

4. El Plan Nacional de Desarrollo 2007-2012 dentro del eje tres, propone en materia de salud, avanzar
hacia la universalidad en el acceso a los servicios médicos de calidad, a través de una integracion
funcional y programatica de las instituciones publicas bajo la rectoria de Salud, y en cuanto a la
politica social establece el compromiso de elevar el nivel de salud de los mexicanos, reducir las
desigualdades, garantizar un trato adecuado a los usuarios, ofrecer proteccion financiera en salud y
fortalecer el sistema de salud, por lo que con fecha 21 de febrero de 2007 se publica en el Diario
Oficial de la Federacién el Acuerdo por el cual se establecen las disposiciones relativas a la vigencia
de derechos de las familias con al menos un nifio nacido en territorio Nacional a partir del 1 de
diciembre de 2006, que sean incorporados al Sistema de Proteccién Social en Salud, asi como a la
aplicacion de recursos que por concepto de cuota social y aportaciones solidarias efectuaran los
gobiernos federal, estatal y del Distrito Federal.

5. Para llevar a cabo el objetivo general del Seguro Médico para una Nueva Generacion, el cual se
enuncia en el numeral 2 de este apartado, se realizara la transferencia de recursos a las entidades
federativas, de conformidad con lo que establece la Ley Federal de Presupuesto y Responsabilidad
Hacendaria, que dispone en sus articulos 74 y 75, que el Ejecutivo Federal, por conducto de la
Secretaria de Hacienda y Crédito Publico, autorizara la ministracion de los subsidios y transferencias
con cargo a los presupuestos de las dependencias, mismos que se otorgaran y ejerceran conforme a
las disposiciones generales aplicables. Dichas transferencias y subsidios deberan sujetarse a los
criterios de objetividad, equidad, transparencia, publicidad, selectividad y temporalidad que en ella
se sefialan.
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DECLARACIONES
|. De “LA SECRETARIA”:
PERSONALIDAD

1. Que es una dependencia de la Administracion Publica Federal Centralizada, en términos de lo
dispuesto en los articulos 2, 26 y 39 de la Ley Organica de la Administracion Publica Federal, a la
cual le corresponde, entre otras atribuciones, las de establecer y conducir la politica nacional en
materia de asistencia social y servicios médicos y salubridad general.

2. Que la Comision Nacional de Proteccion Social en Salud, es un drgano desconcentrado de la
Secretaria de Salud en términos de los articulos 77 Bis 35 de la Ley General de Salud 2 literal C,
fraccion Xl del Reglamento Interior de la Secretaria de Salud, y 3 del Reglamento Interno de la
Comision Nacional de Proteccion Social en Salud, por lo que cuenta con autonomia técnica,
administrativa y operativa.

3. Que el Comisionado Nacional de Proteccion Social en Salud tiene la competencia y legitimidad para
suscribir el presente Convenio, segun se desprende de lo previsto en los articulos 38, fraccion V, del
Reglamento Interior de la Secretaria de Salud, y 6, fraccion | del Reglamento Interno de la Comision
Nacional de Proteccion Social en Salud, cargo que qued6 debidamente acreditado con
nombramiento del dia 28 de septiembre de 2011, del cual se adjunta copia fotostatica para formar
parte del presente instrumento.

FACULTADES

4.  Que dentro de las facultades de la Comisién Nacional de Proteccién Social en Salud, se encuentran
las de instrumentar la politica de proteccion social en salud, impulsar, coordinar y vincular acciones
del Sistema de Proteccion Social en Salud con las de otros programas sociales para la atencion a
grupos indigenas, marginados, rurales y en general a cualquier grupo vulnerable desde una
perspectiva intercultural que promueva el respeto a la persona y su cultura, asi como sus derechos
humanos en salud; administrar los recursos financieros que en el marco del Sistema le suministre la
Secretaria y efectuar las transferencias que correspondan a los Estados y al Distrito Federal,
conforme a lo establecido por el articulo 4, fracciones I, VI y XIll del Reglamento Interno de la
Comisién Nacional de Proteccion Social en Salud.

5. Que la Direccién General de Financiamiento tiene entre sus atribuciones disefiar y proponer en
coordinacién con las unidades administrativas de la Secretaria de Salud, los esquemas y
mecanismos financieros que sean necesarios para el funcionamiento del Sistema de Proteccion
Social en Salud, incluyendo el desarrollo de programas de salud dirigidos a grupos indigenas,
marginados, rurales y en general a cualquier grupo vulnerable; determinar los criterios para la
operacion y administracion de los fondos generales y especificos relacionados con las funciones
comprendidas en el Sistema de Proteccion Social en Salud y de los programas orientados a la
atencion de grupos vulnerables; coadyuvar, con la participacién de las unidades administrativas
competentes de la Secretaria de Salud, en las acciones de supervision financiera del Sistema de
Proteccién Social en Salud, y de los programas de atencién a grupos indigenas, marginados, rurales
y en general a cualquier grupo vulnerable para garantizar el cumplimiento de las normas financieras y
de operacion, asi como de sus metas y objetivos, de conformidad con el articulo 9, fracciones Ill, VI,
VIl del Reglamento Interno de la Comisién Nacional de Proteccién Social en Salud.

6. Que corresponde a la Direccion General de Gestion de Servicios de Salud (en adelante
“LA DGGSS") entre otros: (i) proponer la incorporacion gradual y jerarquizada de los servicios de
salud y de las intervenciones clinicas al Sistema, asi como su secuencia y alcance con el fin
de lograr la cobertura universal de los servicios; (i) estimar los costos derivados de las
intervenciones médicas y de la provisién de nuevos servicios, con base en los protocolos clinicos y
terapéuticos previendo su impacto econémico, y (iii) coadyuvar en la determinacion de las cédulas de
evaluacién del Sistema, que se utilicen en el proceso de acreditacion, en coordinacion con las
unidades administrativas competentes de la Secretaria de Salud, conforme a lo establecido en el
articulo 10, fracciones I, Il y Il Bis 3 Reglamento Interno de la Comision Nacional de Proteccion
Social en Salud.

DISPONIBILIDAD PRESUPUESTAL

7. Que cuenta con la disponibilidad presupuestaria y el calendario del presupuesto autorizado
correspondiente para hacer frente a las obligaciones derivadas de la suscripcién del presente
instrumento.

DOMICILIO

8. Que para efectos del presente convenio sefiala como domicilio el ubicado en la calle Gustavo E.

Campa numero 54, colonia Guadalupe Inn, Delegacion Alvaro Obregoén, codigo postal 01020, en
México, Distrito Federal.
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Il. Declara “LA ENTIDAD”:
PERSONALIDAD

1. Que el Secretario de Finanzas, comparece a la suscripcion del presente Convenio, de conformidad
con los articulos 3, 10, 11, 14, 19 y 35 de la Ley Organica de la Administracion Publica del Estado de
Puebla; 1, 8 y 10 del Reglamento Interior de la Secretaria de Finanzas; cargo que quedd
debidamente acreditado con la copia del nombramiento que se adjunté a “EL ACUERDO MARCOQO".

2. Que el Secretario de Salud y Director General de los Servicios de Salud del Estado, comparece a la
suscripcion del presente Convenio, de conformidad con los articulos 3, 10, 11, 14, 19, 43 y 60 de la
Ley Organica de la Administracion Publica del Estado de Puebla; 17 de la Ley de Entidades
Paraestatales del Estado de Puebla; 2, 4, 5, 8 y 15 del Decreto de Creacion del Organismo Publico
Descentralizado denominado “Servicios de Salud del Estado de Puebla”; 1, 4, fraccion |, 5, 8 y 10,
fraccion XIV del Reglamento Interior de la Secretaria de Salud, y 1, 3, 5, fraccion I, 7, 10 y 11,
fraccion | del Reglamento Interior del Organismo; cargo que quedd debidamente acreditado con la
copia del nombramiento que se adjunté a “EL ACUERDO MARCOQO".

3.  Que el C. Coordinador de Administracion y Finanzas de los Servicios de Salud del Estado de Puebla,
Gabriel Gonzalez Cossio, asiste al Titular de los Servicios de Salud del Estado de Puebla, en
términos de lo dispuesto por los articulos 6, 13 fraccién VIl y 16, inciso 1V, 17 y 31 del Reglamento
Interior de los Servicios de Salud del Estado de Puebla.

ALCANCES

4.  Que sus prioridades para alcanzar los objetivos pretendidos a través del presente instrumento son:
fortalecer los servicios de salud en la entidad para ofrecer la atencion médica a los beneficiarios del
Seguro Médico para una Nueva Generacion, conforme a los lineamientos establecidos en las Reglas
de Operacion del Programa.

DOMICILIO

5.  Que para todos los efectos legales relacionados con este Convenio sefiala como su domicilio el
ubicado en Calle 3 Sur numero 1508 letra C, colonia ElI Carmen, cdédigo postal 72000,
Puebla, Puebla.

FUNDAMENTACION

Resultan aplicables al presente instrumento juridico: Constitucion Politica de los Estados Unidos
Mexicanos, articulo 4; Ley Organica de la Administracion Publica Federal, articulo 39; Ley General de Salud,
articulos 9, 13 apartado B), 77 bis 1, 77 bis 11 al 77 bis 19, respecto de las Aportaciones al Sistema de
Proteccion Social en Salud, 77 bis 32, respecto de la Transparencia, Control y Supervision del Manejo de los
Recursos del Sistema de Proteccién Social en Salud; Ley Federal de Presupuesto y Responsabilidad
Hacendaria, articulo 77; Reglamento de la Ley Federal de Presupuesto y Responsabilidad Hacendaria,
articulos 66, 174 y 175; Ley de Egresos del Estado de Puebla para el ejercicio fiscal 2012, articulos 16 y 18;
Reglamento de la Ley General de Salud en materia de Proteccion Social en Salud, articulos 76 al 81 y su
Transitorio Décimo Cuarto;

Acuerdo por el que se emiten las Reglas de Operacion del Programa Seguro Médico para una Nueva
Generacion, para el ejercicio fiscal 2012 (Reglas de Operacion); Constitucion Politica del Estado Libre y
Soberano de Puebla, articulos 82 y 83; y 17, fracciones Il y X de la Ley Organica de la Administracion Publica
del Estado de Puebla;

El Seguro Médico para una Nueva Generacion como parte del Sistema de Proteccién Social en Salud
establecido en el articulo 40. Constitucional, y de conformidad con las Reglas establecidas en el Titulo
Tercero Bis, en especifico los articulos 77 Bis 11 al 77 Bis 19 de la Ley General de Salud; articulos 76 al 81
del Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Proteccién Social en Salud y su Transitorio Décimo
Cuarto; y numeral 4 del capitulo 2 de los Mecanismos para la contabilizaciéon de los Recursos a integrar en la
aportacién solidaria federal, como parte integrante de las aportaciones Federales para el financiamiento del
Sistema de Proteccién Social en Salud a que se refieren las disposiciones legales y reglamentarias antes
mencionadas, las partes celebran el presente Convenio al tenor de las siguientes:

CLAUSULAS
PRIMERA.- OBJETO.- “LA SECRETARIA” y “LA ENTIDAD" convienen lo siguiente:
Transferencia de Recursos Federales

1.- ElI monto total de los recursos federales a transferir, su naturaleza normativa y presupuestal, Clausula
Segunda.
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Suficiencia presupuestal global

2.- El monto total de los recursos federales a transferir deberan considerarse como suficiencia
presupuestal global para fortalecer las acciones para el cumplimiento de los fines, Clausula Tercera.

Fines

3.- Comprometer que los recursos federales a transferir sean destinados para el cumplimiento de los fines
que se establecen en las Reglas de Operacion del Programa Seguro Médico para una Nueva Generacion,
para el ejercicio fiscal 2012.

Devengo para la transferencia de recursos federales

4.- Establecer en términos de las disposiciones aplicables, el momento del devengo para los recursos
federales a transferir, Clausula Quinta.

Administracién y ejercicio de los recursos federales transferidos

5.- Para la administracion y ejercicio de los recursos federales transferidos hasta su erogacion total para
los fines previstos, Clausula Sexta.

Validacion de los desembolsos y Seguimiento de los Indicadores

6.- Informar sobre el seguimiento del ejercicio de los recursos transferidos, asi como de los indicadores de
resultados establecidos, Clausula Séptima.

Aspectos contractuales generales

7.- Las directrices que regularan vigencia, modificaciones, causas de terminacién y rescisién, Clausulas
Octava a Décima Cuarta.

SEGUNDA.- TRANSFERENCIA DE RECURSOS FEDERALES.- “LA SECRETARIA” transferira recursos
presupuestales correspondientes al Programa Seguro Médico para una Nueva Generacién a “LA ENTIDAD”
para coordinar su participacion con el Ejecutivo Federal, en términos de los articulos 9 y 13 apartado B) de la
Ley General de Salud.

De conformidad con las disposiciones referidas en el capitulo de fundamentacién, debera considerarse,
para todos los efectos juridico administrativos que corresponda, a la transferencia sefialada en la presente
clausula como la parte del Sistema de Proteccién Social en Salud correspondiente al Programa Seguro
Médico para una Nueva Generacion y que forma parte integrante de las aportaciones federales para el
financiamiento del Sistema de Proteccion Social en Salud.

“LA SECRETARIA” transferird a “LA ENTIDAD” recursos presupuestarios federales hasta por la cantidad
que resulte del reembolso por las intervenciones realizadas a los beneficiarios del SMNG y procedera para
eventos terminados, es decir, padecimientos que han sido resueltos, salvo aquellos que ameritan tratamiento
de continuidad. EI monto a cubrir por cada una de estas intervenciones se determinara conforme a las tarifas
del tabulador establecido que se encuentra en el Anexo 1 de las Reglas de Operacién. Para los casos de las
intervenciones Hipoacusia neurosensorial y Trastornos innatos del metabolismo se hara el registro al
sustentar el diagnadstico.

En el caso de las intervenciones realizadas a los beneficiarios del SMNG y que no se enlisten en el
tabulador del Anexo 1, la Comision estara facultada para determinar si son elegibles de cubrirse con el SMNG
y el monto de la tarifa a cubrir por cada uno de los eventos. Esta tarifa serd como méximo la cuota de
recuperacion del tabulador mas alto aplicable a la poblacién sin seguridad social que tenga la institucion que
haya realizado la intervencién para esa misma intervencion. No se cubriran las acciones e intervenciones
listadas en el Anexo 2 de las Reglas de Operacion.

En los eventos realizados en unidades médicas acreditadas por “LA SECRETARIA” se transferira el monto
correspondiente al tabulador sefialado en el Anexo 1 de las Reglas de Operacion. Para las atenciones
realizadas en unidades médicas no acreditadas, se transferird el 50 por ciento del citado tabulador, el
complemento se cubrira al momento de comprobar la acreditaciéon siempre que ésta ocurra en el periodo de
vigencia de las Reglas de Operacion 2012 y sea notificado a la Comisiéon a mas tardar al cierre del primer
trimestre del afio 2013. En ambos casos, los beneficiarios no deberan haber cubierto ninguna cuota de
recuperacion.

En el caso de las intervenciones con tabulador “pago por facturacién” se cubrird solamente el tratamiento
de sustitucidon y/o medicamentos especializados, asi como los insumos que se requieran de acuerdo a la
aplicacion de éstos y al registro correspondiente. Para esto se debera registrar bimestralmente en el sistema
informatico del SMNG el monto total de la factura correspondiente, la cual sera cubierta por reembolso previa
validacion del caso.
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“LA SECRETARIA” realizara las ministraciones de la transferencia, conforme al calendario del presupuesto
autorizado en términos de las disposiciones aplicables, radicandose a través de la Tesoreria de
“LA ENTIDAD”, en la cuenta bancaria productiva especifica que ésta establezca para tal efecto, en forma
previa a la entrega de los recursos, informando de ello a “LA SECRETARIA”, con la finalidad de que los
recursos transferidos y sus rendimientos financieros estén debidamente identificados.

Los rendimientos financieros que generen los recursos transferidos deberan destinarse a los fines del
presente convenio.

Para garantizar la entrega oportuna de las ministraciones, “LA ENTIDAD” debera realizar las acciones
administrativas necesarias para asegurar el registro de la cuenta bancaria en la Tesoreria de la Federacion en
forma inmediata a la suscripcion del presente instrumento.

TERCERA.- SUFICIENCIA PRESUPUESTAL GLOBAL.- Los recursos federales transferidos mencionados
en la Clausula Segunda del presente instrumento juridico se consideraran como suficiencia presupuestaria
global en favor de “LA ENTIDAD” a partir de la suscripcién del presente instrumento. Lo anterior con el
propésito de que “LA ENTIDAD” pueda realizar las acciones administrativas que correspondan con la finalidad
de realizar los compromisos contractuales, en términos de las disposiciones aplicables, y cumplir con los fines
del presente instrumento.

CUARTA.- FINES.- Una vez recibidos los recursos “LA ENTIDAD” debera aplicarlos exclusivamente para
dar cumplimiento al numeral 5.3.2 “Apoyo econdémico para el pago de intervenciones cubiertas por el SMNG”
de las Reglas de Operacion del Programa Seguro Médico para una Nueva Generacion, para el ejercicio fiscal
2012, a fin de dar cumplimiento a sus objetivos los cuales se sefialan a continuacion:

Objetivo general. Contribuir a la disminuciéon del empobrecimiento por motivos de salud, mediante el
aseguramiento médico universal de los nifios nacidos a partir del 1 de diciembre de 2006, que no sean
derechohabientes de alguna institucion de seguridad social.

Objetivo especifico. Atender a la poblaciéon nacida a partir del 1 de diciembre de 2006 y que no sea
derechohabiente de alguna institucion de seguridad social, para que cuente con un esquema de
aseguramiento en salud de cobertura amplia.

Lo anterior, sin menoscabo de las disposiciones establecidas en las Reglas de Operacién del Programa
Seguro Médico para una Nueva Generacion para el ejercicio fiscal 2012 y demas disposiciones aplicables; los
gastos administrativos quedan a cargo de “LA ENTIDAD".

QUINTA.- DEVENGO PARA LA TRANSFERENCIA DE RECURSOS FEDERALES:

1) La transferencia de subsidios para cumplir con el objeto del presente instrumento, que realiza
“LA SECRETARIA” en favor de “LA ENTIDAD” se consideran devengados para “LA SECRETARIA” una vez
que se constituyd la obligacién de entregar el recurso a los beneficiarios contenidos en el padrén a que se
refieren las Reglas de Operacion. A dicha obligacion le sera aplicable el primer supuesto juridico que sefiala el
articulo 175 del Reglamento de la Ley Federal de Presupuesto y Responsabilidad Hacendaria, el cual es del
tenor literal siguiente:

“Los subsidios se consideraran devengados una vez que se haya constituido la obligacion de entregar el
recurso al beneficiario por haberse acreditado su elegibilidad antes del 31 de diciembre de cada ejercicio
fiscal.”

2) Considerando que los recursos que se transfieran por pago de intervenciones cubiertas corresponden a
un reembolso por un servicio otorgado, la comprobacion del ejercicio de éstos se hara con la emision del
recibo que remitan por la ministracion de los recursos aplicables.

3) Los documentos justificativos para “LA SECRETARIA” de la obligacion de pago seran: las leyes
aplicables, las Reglas de Operacion y el presente Convenio; el documento comprobatorio sera el recibo a que
se refiere el parrafo anterior.

4) Los recursos Federales que se transfieran en los términos de este Convenio no pierden su caracter
Federal.

5) Queda expresamente estipulado, que la transferencia presupuestal a que se refiere el presente
Convenio no es susceptible de presupuestarse en los ejercicios fiscales siguientes, por lo que no implica la
obligacion de transferencias posteriores ni en ejercicios fiscales subsecuentes con cargo a la Federacion, para
complementar las acciones que pudieran derivar del objeto del presente instrumento, ni de operaciones
inherentes a las obras y equipamiento, ni para cualquier otro gasto administrativo o de operacién vinculado
con el objeto del mismo.
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SEXTA.- ADMINISTRACION Y EJERCICIO DE LOS RECURSOS FEDERALES TRANSFERIDOS.-
Conforme a lo dispuesto en los articulo 77 Bis 16 y 77 Bis 32 de la Ley General de Salud, los recursos
federales transferidos forman parte del mecanismo de financiamiento del Sistema de Proteccidon Social en
Salud, y corresponde a “LA ENTIDAD”, destinar, administrar y ejercer dichos recursos hasta su erogacion total
para dar cumplimiento a los fines previstos en el presente convenio.

Los recursos federales transferidos se deberan registrar como ingresos propios y seran destinados
especificamente para dar cumplimiento a los objetivos del Programa Seguro Médico para una Nueva
Generacion.

SEPTIMA.- VALIDACION DE LOS DESEMBOLSOS Y SEGUIMIENTO DE LOS INDICADORES:

1) Los recursos presupuestales que transfiere el Ejecutivo Federal se aplicaran para el reembolso y
hasta por los importes por cada intervencion que se indican en las Reglas de Operaciéon y en el
Anexo 1 del presente instrumento, que es parte integrante del mismo.

El procedimiento para la validacién de los desembolsos sera el siguiente:

. “LA SECRETARIA” a través de “LA DGGSS", revisara los soportes médicos y administrativos de su
competencia, a través del sistema para el registro de casos del Seguro Médico para una Nueva
Generacién de cada evento registrado y validado por “LA ENTIDAD”, con la finalidad de realizar el
reembolso correspondiente.

1. Asimismo, “LA DGGSS" revisara los casos de reembolso a pagar a “LA ENTIDAD”, verificando en el
Sistema de Captura y/o en la documentacién que acredite la validacion y su correcta clasificacion de
acuerdo al tabulador sefialado en el Anexo 1 del presente instrumento; de proceder, autorizard los
casos para pago Yy la clave del tabulador que les corresponda, y enviara un informe de los casos en
que proceda el reembolso, a la Direccién General de Financiamiento de la Comision Nacional de
Proteccién Social en Salud para que ésta a su vez realice la transferencia de recursos a
“LA ENTIDAD".

. “LA ENTIDAD", emitira el recibo correspondiente, el cual debera contener los requisitos fiscales que
marca la Ley en la materia a fin de amparar los desembolsos pactados; la Comision Nacional de
Proteccién Social en Salud revisard y validara dicho recibo.

IV. “LA SECRETARIA” no cubrird las intervenciones cuya informacién requerida para su autorizacion no
sea proporcionada; los casos en que la calidad de la informacién recibida no permita su adecuada
autorizacion; y, cuando durante el proceso de autorizacion, se determine la improcedencia del
reembolso. “LA SECRETARIA” a través de “LA DGGSS” informara a “LA ENTIDAD” los casos en los
cuales no haya procedido el pago.

V. El control y supervision de los recursos a que se refiere el presente convenio se realizara conforme
a las disposiciones juridicas aplicables.

“LA SECRETARIA” y “LA ENTIDAD” convienen que para dar seguimiento al ejercicio del gasto dirigido al
cumplimiento de los fines del presente convenio, “LA ENTIDAD”, debera proporcionar la informacién del
seguimiento del gasto de los recursos federales transferidos mediante la funcionalidad que “LA SECRETARIA”
proporcione para tal efecto. Lo anterior en términos del Capitulo VII Titulo Tercero Bis de la Ley General de
Salud denominado Transparencia, Control y Supervision, que establece que la administracion y ejercicio
de los recursos transferidos corresponde a “LA ENTIDAD”.

“LA ENTIDAD” deberé enviar, el informe anual del ejercicio del gasto de los recursos federales transferidos
a través de la funcionalidad referida, durante el primer trimestre del afio 2013.

Para los efectos de la presente clausula “LA ENTIDAD” se obliga a cumplir con la entrega oportuna del
informe anual antes referido, considerando que dicha informaciéon es componente indispensable para efectos
de Transparencia, Control y Supervisién en la aplicacion de los recursos federales transferidos y para el
cumplimiento de los fines, asi como que, es informacién importante para la rendicién de cuentas y para los
efectos de los objetivos de fiscalizacion.

2) Por otra parte, para efecto de darle seguimiento a los indicadores establecidos en las Reglas de
Operacion, “LA ENTIDAD” se obliga a proporcionar la informacién de las variables de dichos
indicadores a través del Sistema de Informacion en Salud, el cual forma parte del Sistema Nacional
de Informacion de Salud (SINAIS) en términos de las disposiciones legales aplicables.

OCTAVA.- OBLIGACIONES DE “LA ENTIDAD".- “LA ENTIDAD” se obliga a:

. Aplicar los recursos a que se refiere la Clausula Segunda de este instrumento a los fines
establecidos en el mismo, por lo que se hace responsable del uso, aplicacion y destino de los citados
recursos.
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VI.

VILI.

VIII.

Ministrar los recursos presupuestarios federales a que se refiere el presente instrumento, a la unidad
ejecutora, a efecto de que estos Ultimos estén en condiciones de iniciar acciones para dar
cumplimiento a los fines de este Convenio, en un plazo no mayor a 3 dias habiles, contados a partir
de la recepcion de los recursos.

Informar a “LA SECRETARIA” sobre el avance de las acciones respectivas y, en su caso, la
diferencia entre el monto de los recursos transferidos y aquéllos erogados, asi como los resultados
de las evaluaciones que se hayan realizado.

Mantener actualizados los indicadores para resultados de los recursos transferidos, asi como evaluar
los resultados que se obtengan con los mismos.

Con base en el seguimiento de las metas de los indicadores y en los resultados de las evaluaciones
realizadas, establecer medidas de mejora continua para el cumplimiento de los objetivos para los que
se destinen los recursos transferidos.

Informar sobre la suscripcion de este Convenio, al 6rgano técnico de fiscalizacién de la legislatura
local en “LA ENTIDAD”.

Los recursos humanos que requiera para la ejecucion del objeto del presente instrumento, quedaran
bajo su absoluta responsabilidad juridica y administrativa, y no existira relacién laboral alguna entre
éstos y “LA SECRETARIA”, por lo que en ningun caso se entenderdn como patrones sustitutos o
solidarios.

Publicar en el érgano de difusién oficial de la localidad, dentro de los 15 dias hébiles posteriores a su
formalizacién, el presente instrumento.

Difundir en su pagina de Internet el concepto financiado con los recursos que seran transferidos
mediante el presente instrumento.

Emitir un recibo de comprobacion de ministracién de fondos, por el importe de cada depdsito y
remitirlo a la Comision Nacional de Proteccion Social en Salud en un plazo maximo de 90 dias
naturales después de recibidos los recursos; dicho recibo deberd cumplir con los requisitos previstos
en las Reglas de Operacion.

NOVENA.- OBLIGACIONES DE “LA SECRETARIA”.- “LA SECRETARIA” se obliga a:

VI.

VII.

Transferir los recursos presupuestarios federales a que se refiere la Clausula Segunda del presente
Convenio, de acuerdo con los plazos derivados del procedimiento de pago correspondiente y la
disponibilidad presupuestal.

Verificar que los recursos presupuestales que en virtud de este instrumento se transfieran, no
permanezcan ociosos y que sean aplicados Unicamente para la realizacion de los fines a los cuales
son destinados, sin perjuicio de las atribuciones que en la materia correspondan a otras instancias
competentes del Ejecutivo Federal.

Abstenerse de intervenir en el procedimiento de asignacion de los contratos, convenios o de
cualquier otro instrumento juridico que formalice “LA ENTIDAD” para cumplir con los fines para los
cuales son destinados los recursos presupuestales federales transferidos.

Practicar visitas, solicitar la entrega de la documentacion e informacién que permita observar el
cumplimiento del presente convenio y su Anexo 1, solicitando a “LA ENTIDAD”, que sustente y
fundamente la aplicacién de los recursos citados en la Clausula Segunda del presente instrumento,
en términos de lo que establecen las Reglas de Operacion.

La documentacion comprobatoria del gasto de los recursos federales que se transfieren, debera
cumplir con los requisitos fiscales que sefiala la normatividad vigente, misma que debera expedirse a
nombre de “LA ENTIDAD”, estableciendo domicilio, Registro Federal de Contribuyentes, conceptos
de pago, etc.

Aplicar las medidas que procedan de acuerdo con la normatividad aplicable e informar a la Secretaria
de Hacienda y Crédito Publico, a la Secretaria de la Funcion Publica de la Administracion Publica
Federal, a la Auditoria Superior de la Federacion y a la Secretaria de Contraloria en el &mbito estatal,
el caso o casos en que los recursos presupuestales permanezcan 0ciosos 0 que no hayan sido
aplicados por “LA ENTIDAD” para los fines que en este instrumento se determinan, ocasionando
como consecuencia el reintegro y la suspension de la ministracién de recursos a “LA ENTIDAD”.

Informar en la Cuenta de la Hacienda Publica Federal y en los demas informes que sean requeridos,
sobre la aplicacion de los recursos transferidos con motivo del presente Convenio.

Dar seguimiento, en coordinacion con “LA ENTIDAD", sobre el avance en el cumplimiento del objeto
del presente instrumento.
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VIII. Los recursos humanos que requiera para la ejecuciéon del objeto del presente instrumento, quedaran
bajo su absoluta responsabilidad juridica y administrativa, y no existira relacion laboral alguna entre
éstos y “LA ENTIDAD”, por lo que en ningin caso se entenderdn como patrones sustitutos o
solidarios.

IX. El control, vigilancia, seguimiento y evaluacion de los recursos presupuestarios que en virtud de este
instrumento seran transferidos, correspondera a “LA SECRETARIA”, a la Secretaria de Hacienda y
Crédito Publico, a la Secretaria de la Funcion Publica de la Administracién Puablica Federal, y a la
Auditoria Superior de la Federacién, sin perjuicio de las acciones de vigilancia, control y evaluacion
que, en coordinacién con la Secretaria de la Funcién Puablica, realice el érgano de control de
“LA ENTIDAD".

X.  Con base en el seguimiento de las metas de los indicadores y en los resultados de las evaluaciones
realizadas, establecer medidas de mejora continua para el cumplimiento de los objetivos para los que
se destinen los recursos transferidos.

XI.  Informar sobre la suscripcion de este Convenio, a la Auditoria Superior de la Federacion.

XIl.  Publicar en el Diario Oficial de la Federacién, dentro de los 15 dias héabiles posteriores a su
formalizacién, el presente instrumento.

XII. Difundir en su pagina de Internet el concepto financiado con los recursos que seran transferidos
mediante el presente instrumento.

DECIMA.- VIGENCIA.- El presente instrumento juridico comenzara a surtir sus efectos a partir de la fecha
de la suscripcion del mismo, y se mantendra en vigor, para efectos del devengo de “LA SECRETARIA” a que
hace referencia la Clausula Quinta, hasta el 31 de diciembre de 2012; por su parte se mantendra en vigor para
“LA ENTIDAD” hasta la erogacion total de los recursos federales transferidos, en términos de la Clausula
Segunda del presente convenio.

DECIMA PRIMERA.- MODIFICACIONES AL CONVENIO.- Las partes acuerdan que el presente Convenio
podra modificarse de comin acuerdo y por escrito, sin alterar su estructura y en estricto apego a las
disposiciones juridicas aplicables. Las modificaciones al Convenio obligaran a sus signatarios a partir de la
fecha de su firma.

En caso de contingencias para la realizacion del Programa previsto en este Instrumento, ambas partes
acuerdan tomar las medidas o mecanismos que permitan afrontar dichas contingencias. En todo caso, las
medidas y mecanismos acordados seran formalizados mediante la suscripcion del convenio modificatorio
correspondiente.

DECIMA SEGUNDA.- CAUSAS DE TERMINACION.- El presente Convenio podra darse por terminado
cuando se presente alguna de las siguientes causas:

. Por estar satisfecho el objeto para el que fue celebrado.
Il.  Por acuerdo de las partes.
Ill.  Por caso fortuito o fuerza mayor.

DECIMA TERCERA.- CAUSAS DE RESCISION.- El presente Convenio podra rescindirse por las
siguientes causas:

. Cuando se determine que los recursos presupuestarios federales permanecen ociosos 0 que se
utilizaron con fines distintos a los previstos en el presente instrumento, o

Il.  Por el incumplimiento de las obligaciones contraidas en el mismo.

DECIMA CUARTA.- ANEXOS.- Las partes reconocen como anexo integrante del presente Convenio, el
gue se menciona a continuacion y que ademas tiene la misma fuerza legal que el presente convenio:

Anexo 1 “Listado de intervenciones cubiertas por el SMNG y sus tabuladores”

Estando enteradas las partes del contenido y alcance legal del presente Convenio, lo firman por
cuadruplicado: Por la Entidad, a los cinco dias del mes de enero de dos mil doce.- Por la Secretaria, a los
cinco dias del mes de enero de dos mil doce.- Por la Secretaria: el Comisionado Nacional de Proteccién
Social en Salud, David Garcia-Junco Machado.- Ruabrica.- El Director General de Financiamiento, José
Alfonso Medina y Medina.- Rubrica.- El Director General de Gestion de Servicios de Salud, Gabriel R.
Manuell Lee.- Rubrica.- Por la Entidad: el Secretario de Finanzas, Roberto Juan Moya Clemente.- Rabrica.-
El Secretario de Salud y Director General de los Servicios de Salud del Estado de Puebla, Jorge Fouad
Aguilar Chedraui.- Rubrica.- El Coordinador de Administracion y Finanzas de los Servicios de Salud del
Estado de Puebla, Gabriel Gonzalez Cossio.- Rubrica.
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ANEXO 1 DEL CONVENIO EN MATERIA DE TRANSFERENCIA DE RECURSOS
PARA LA EJECUCION DEL PROGRAMA SEGURO MEDICO PARA UNA NUEVA GENERACION

CORRESPONDIENTES

LISTADO DE INTERVENCIONES CUBIERTAS POR EL SMNG Y SUS TABULADORES

Nam. Grupo Enfermedad Clave CIE-10 Tabulador
1 Tuberculosis del Sistema Nervioso A17 $39,679.32
2 Tuberculosis Miliar A19 $38,646.57
3 Listeriosis A32 $25,671.61
4 Tétanos neonatal A33.X $61,659.24
5 ) Clert_as enfermedade_s S’ept_lcemla no especificada (incluye choque A419 $46.225.45
infecciosas y parasitarias | séptico)
6 Sifilis congénita A50 $12,329.78
7 Encefalitis viral, no especificada A86 $39,679.32
8 Enfermedad debida a virus citomegalico B25 $22,688.36
9 Toxoplasmosis B58 $27,027.53
10 Tumor benl,gno de las glandulas salivales D11 $30,563.96
mayores (Ranula)
11 Tumor benigno del mediastino D15.2 $75,873.96
12 Tumores Hemangioma de cualquier sitio D18.0 $41,995.54
13 Tumor benigno de la piel del labio D23.0 $18,767.81
14 Tumor benigno del ojo y sus anexos D31 $38,362.50
Deficiencia  hereditaria del factor VILI.
15 Enfermedades de la sangre y | Deficiencia hereditaria del factor IX. Otros| D66, D67, D68 | Pago por facturacion
de los 6rganos defectos de la coagulacion.
16 hematopoyéticos y ciertos Purpura trombocitopénica idiopatica D69.3 $41,313.55
trastornos que afectan el — —
17 mecanismo de la inmunidad Inmunodefluenma con predominio de defectos D8O Pago por facturacién
de los anticuerpos
18 Intolerancia a la lactosa E73 $23,072.48
19 Trastorno_s Fiel metabolismo de los E76 Pago por facturacion
glucosaminoglicanos
20 Enfermedades endocrinas, | Fibrosis quistica E84 Pago por facturacion
nutricionales y metabdlicas i i éni 4
21 y Hiperplasia congénita de glandulas E25.0 Pago por facturacion
suprarrenales,
22 Galactosemia E74.2 Pago por facturacion
23 Fenilcetonuria E70.0 Pago por facturacion
24 Enfermedades del sistema | Pardlisis de Bell G51.0 $31,057.33
25 nervioso Sindrome de Guillain-Barré G61.0 $33,511.56
26 Enfermedades del ojo Retinopatia de la prematuridad H35.1 $38,913.38
Hipoacusia neurosensorial bilateral severa y
27 profunda (Prétesis auditiva externa y sesiones H90.3 $35,421.80
B de rehabilitacién auditiva verbal)
Enfermedades del oido — T p, —
Implantaciéon protesis cdoclea, rehabilitacion 20.96 a 20.98
28 postquirdrgica y sesiones de rehabilitacion (CIE9 mé) $118,355.98
auditiva verbal hasta por cinco afios.
29 ) Miocarditis aguda 140 $74,173.03
30 Enfermegiades d?' sistema Fibroelastosis endocardica 142.4 $26,381.19
circulatorio
31 Insuficiencia cardiaca 150 $34,167.09
32 Neumonia por Influenza por virus identificado J10.0 $19,025.42
Neumonia por Influenza por virus no
% identificado J11.0 $19,025.42
34 ) Piot6rax J86 $37,733.42
35 Enfermerg:gﬁztgﬁ!)smtema Derrame pleural no clasificado en otra parte J90.X $40,721.27
36 Derrame pleural en afecciones clasificadas en 391X $29.228.74
otra parte
37 Neumotorax Jo3 $28,575.51
38 Paralisis del diafragma J98.6 $29,703.71
39 Trastlornos del desarrollo y de la erupcion de K00 $15.804.10
los dientes
40 Enferme(éz_idest'del sistema  (Fsiomatitis y lesiones afines K12 $14,340.08
igestivo
41 g Otras obstrucciones intestinales K56.4 $35,391.90
42 Constipacion K59.0 $13,736.30
Sindrome estafilocécico de la piel escaldada
43 . - L00.X $26,384.64
Enfermedades de la piel | (Sindrome de Ritter)
44 Quiste epidérmico L72.0 $8,359.78
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45 Avrtritis piégena MO0 $45,830.98
46 Enfermedades del sistema | Artritis juvenil M08 Pago por facturacion
a7 osteomuscular Poliarteritis nodosa y afecciones relacionadas M30 Pago por facturacion
48 Fascitis necrotizante M72.6 $50,206.96
49 Sindrome nefritico agudo NOO $27,518.60

Sindrome nefrético, anomalia glomerular
50 minima N04.0 $27,518.60
51 Uropatia obstructiva y por reflujo N13 $45,579.12
52 Insuficiencia renal aguda N17 $38,963.98
53 Enfermii(’jilt%isriggizmema Insuficiencia renal terminal N18.0 Pago por facturacion
54 g Diverticulo de la vejiga N32.3 $44,052.99
55 Hidrocele y espermatocele N43 $19,250.83
56 Torsion del testiculo N44.X $21,003.52
57 Orquitis y epididimitis N45 $20,142.13
58 Fistula vesicovaginal N82.0 $45,902.29
59 Feto y recién nacido afectados por trastornos P00.0 $58.596.63
hipertensivos de la madre
Feto y recién nacido afectados por ruptura
60 prematura de membranas POL.1 $20,517.05
Feto y recién nacido afectados por
61 drogadiccion materna P04.4 $58,596.63
62 fFétta;?rdo en el crecimiento fetal y desnutricién POS $57,830.70
63 Trastornos relacionados con el embarazo PO8 $20.517.05
prolongado y con sobrepeso al nacer e
Hemorragia y laceracion intracraneal debidas
64 a traumatismo del nacimiento P10 $95,077.64
Otros traumatismos del nacimiento en el
65 sistema nervioso central P11 $93,975.89
Traumatismo del nacimiento en el cuero
66 cabelludo /(incluye cefalohematoma) P12 $15,906.46
Traumatismo del esqueleto durante el
67 nacimiento P13 $39,909.33
Traumatismo del sistema nervioso periférico
68 durante el nacimiento P14 $29,792.27
69 Otros traumatismos del nacimiento P15 $34,354.55
70 Hipoxia intrauterina P20 $32,355.75
71 Asfixia al nacimiento P21 $33,072.23
72 Taquipnea transitoria del recién nacido P22.1 $20,517.05
73 Sindromes de aspiracién neonatal P24 $31,014.78
74 Neqmomedlastlno originado en el periodo p25.2 $40.254.35
perinatal
75 Ciertas afecciones orlglnadas Hemorragia pulmonar originada en el periodo P26 $40.254.35
en el periodo perinatal perinatal
Displasia broncopulmonar originada en el
76 periodo perinatal P27.1 $41,161.75
77 Otras apneas del recién nacido P28.4 $33,072.23
78 Onfalitis Adel recién nacido con o sin P38.X $27.096.53
hemorragia leve
Hemorragia intracraneal no traumaética del feto
79 y del recién nacido P52 $61,645.44
80 Enfgrmedad hemorragica del feto y del recién P53.X $29,449 55
nacido
81 Enf(_armedad hemolitica del feto y del recién P55 $28,803.22
nacido
Hidropesia fetal debida a enfermedad
82 hemolitica P56 $30,176.39
Ictericia neonatal debida a otras hemolisis
83 excesivas P58 $27,833.72
84 Ictericia neonatal por otras causas y las no P59 $17,701.70
especificadas
85 Coagulacmr}l |ntra\(ascular diseminada en el P60.X $51,245.46
feto y el recién nacido
86 Policitemia neonatal P61.1 $23,338.14
Trastornos transitorios del metabolismo de los
87 carbohidratos especificos del feto y del recién P70 $23,399.09
nacido
88 Trastornos  neonatales transitorios  del P71 $23.129.98

metabolismo del calcio y del magnesio
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89 rAelf:eiéicrlw%T:?go del equilibrio del sodio en el P74.2 $23,129.98
20 Qf:?éﬁ%rﬁgo del equilibrio del potasio en el p74.3 $23,129.98
91 Sindrome del tap6n de meconio P76.0 $35,391.90
92 Otras peritonitis neonatales P78.1 $57,553.53
93 Enterocolitis necrotizante P77 $83,382.70
94 Convulsiones del recién nacido P90.X $27,401.30
95 Depresion cerebral neonatal P91.4 $41,384.86
96 Encefalopatia hipoxica isquémica P91.6 $33,072.23
97 Anencefalia Q00.0 $15,501.64
98 Encefalocele Q01 $37,246.95
99 E(frt\?jr&?:?éslag?/imalesne(:hez congénitas  del 0105 $16,223.88

Otras malformaciones congénitas del oido

(Microtia, macrotia, oreja supernumeraria,
100 otras deformidades del pabellén auricular, Q17 $20,258.28

anomalia de la posicion de la oreja, oreja

prominente)
101 Eg;cam;:stula o quiste de la hendidura Q18.0 $19,457.84
102 Malformaciones congénitas de la nariz Q30 $18,722.95
et gt e s lange (el gas s15.714.40
104 Il\g:l{)?grggﬁzgges congénitas de la traquea y de 032 $35,067.59
105 Malformaciones congénitas del pulmén Q33 $35,794.42

Otras malformaciones congénitas del intestino
106 (Incluye diverticulo de Meckel, Enfermedad de Q43 $64,916.21

Hirschsprung y malrotacion intestinal)

Malformaciones congénitas de vesicula biliar,
107 conductos biliares e higado (Incluye atresia de Q44 $76,250.03

conductos biliares y quiste de colédoco)
108 Pancreas anular Q45.1 $42,097.89
109 Sindrome de Potter Q60.6 $53,839.99
110 Duplicacion del uréter Q62.5 $34,275.20
111 Malformaciones congénitas, Rifion supernumerario Q63.0 $40,986.94
112 deformidades y anomalias | Rifién ectépico Q63.2 $40,341.75
113 cromosomicas Malformacién del uraco Q64.4 $38,920.28
114 Ausencia congénita de la vejiga y de la uretra Q64.5 $60,096.31
115 Polidactilia Q69 $65,269.27
116 Sindactilia Q70 $26,550.25
117 Craneosinostosis Q75.0 $138,668.31
118 Hernia diafragmatica congénita Q79.0 $73,510.59
119 Ictiosis congénita Q80 $22,781.51
120 Epidermodlisis bullosa Q81 $22,982.77
121 Nevo no neopléasico, congénito Q82.5 $21,767.16
122 Anormalidades cromosémicas (Diagnéstico) Q90 - Q99 $30,414.45
123 Sintomas y signos generales |Chogque hipovolémico R57.1 $43,282.45
124 Traumatismo superficial del cuero cabelludo S00.0 $1,676.79
125 Traumatismos, Traumatismo intracraneal con coma S06.7 $230,116.37

envenenamientos y algunas | Prolongado
126 otras consecuencias de Herida del cuero cabelludo S010 $3,353.57
127 causas externas Avulsion del cuero cabelludo S080 $39,222.75
128 Herida del térax S21 $23,941.92
129 Quemaduras y corrosiones S:ﬁga&j;rgjecagotercer grado de las diferentes gg'gzi:éi?go%gg $107,138.31
130 | compiicaciones dela atencion it e 1SS 07 omnoso avtonomo. vs1 $18,331.93
médica y quirtrgica -

131 Efectos adversos de vacunas bacterianas Y58 $18,810.36

Por la Secretaria: el Comisionado Nacional de Proteccion Social en Salud, David Garcia-Junco
Machado.- Rubrica.- El Director General de Financiamiento, José Alfonso Medina y Medina.- Ruabrica.-
El Director General de Gestion de Servicios de Salud, Gabriel R. Manuell Lee.- Rabrica.- Por la Entidad: el
Secretario de Finanzas, Roberto Juan Moya Clemente.- Ruabrica.- El Secretario de Salud y Director General
de los Servicios de Salud del Estado de Puebla, Jorge Fouad Aguilar Chedraui.- Rubrica.- El Coordinador
de Administracion y Finanzas de los Servicios de Salud del Estado Puebla, Gabriel Gonzéalez Cossio.-

Rdubrica.
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PROYECTO de Norma Oficial Mexicana PROY-NOM-059-SSA1-2013, Buenas practicas de fabricacion
de medicamentos.

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

MIKEL ANDONI ARRIOLA PENALOSA, Comisionado Federal para la Proteccion contra Riesgos
Sanitarios y Presidente del Comité Consultivo Nacional de Normalizaciéon de Regulacion y Fomento Sanitario,
con fundamento en los articulos 39, de la Ley Orgéanica de la Administracion Publica Federal; 40., de la Ley
Federal de Procedimiento Administrativo, 13, Apartado A, fraccion |, 17 bis fraccion Ill, 194, 194 Bis, 195, 197,
198, fraccion |, 201, 210, 212, 213, 214, 257, 258, 259, 260, 261 y 282 Bis, de la Ley General de Salud; 38
fraccion 11, 39, fraccién V, 40, fracciones |, V, Xl y XIl, 41, 43, 44, 45, 47, fraccion | y 52, de la Ley Federal
sobre Metrologia y Normalizacion; 9, 10, 11, 15, 100, 102, 109 y 111, del Reglamento de Insumos para la
Salud; 28 y 33, del Reglamento de la Ley Federal sobre Metrologia y Normalizacion; 2 Apartado C, fraccion X
y 36, del Reglamento Interior de la Secretaria de Salud; 3, fracciones |, literal b) y II, y 10, fracciones IV y VIII,
del Reglamento de la Comision Federal para Proteccién contra Riesgos Sanitarios, ha tenido a bien ordenar la
publicacion en el Diario Oficial de la Federacion del Proyecto de Norma Oficial Mexicana
PROY-NOM-059-SSA1-2013, Buenas practicas de fabricacion de medicamentos.

El presente proyecto se publica a efecto de que los interesados, dentro de los siguientes 60 dias naturales,
contados a partir de la fecha de su publicacion en el Diario Oficial de la Federacion, presenten sus
comentarios en idioma espafiol y con el sustento técnico suficiente ante el Comité Consultivo Nacional de
Normalizaciéon de Regulaciéon y Fomento Sanitario, ubicado en Oklahoma nimero 14, planta baja, colonia
Napoles, cadigo postal 03810, México, Distrito Federal, teléfono 50805200, extension 1333, correo electronico
rfs@cofepris.gob.mx.

Durante el plazo mencionado, los documentos que sirvieron de base para la elaboracion del proyecto
estaran a disposicion del publico para su consulta en el domicilio del Comité.
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PREFACIO
En la elaboracién de la presente Norma participaron las siguientes instituciones y organismos:
SECRETARIA DE SALUD.
Comision Federal para la Proteccion contra Riesgos Sanitarios.
CONSEJO DE SALUBRIDAD GENERAL.
Comision Interinstitucional del Cuadro Béasico de Insumos del Sector Salud.
INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL.
Division Institucional de Cuadros Basicos de Insumos para la Salud.
INSTITUTO DE SEGURIDAD Y SERVICIOS SOCIALES DE LOS TRABAJADORES DEL ESTADO.
UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO.
Facultad de Quimica.
INSTITUTO POLITECNICO NACIONAL.
Escuela Nacional de Ciencias Biol4gicas.
CAMARA NACIONAL DE LA INDUSTRIA FARMACEUTICA.
CAMARA NACIONAL DE LA INDUSTRIA DE LA TRANSFORMACION.
Sector médico.
ACADEMIA NACIONAL DE CIENCIAS FARMACEUTICAS, A. C.
ASOCIACION FARMACEUTICA MEXICANA, A. C.
COLEGIO NACIONAL DE QUIMICOS FARMACEUTICOS BIOLOGOS MEXICO, A. C.
PRODUCCION QUIMICO FARMACEUTICA, A. C.
ASOCIACION MEXICANA DE LABORATORIOS FARMACEUTICOS, A. C.
ASOCIACION MEXICANA DE INDUSTRIAS DE INVESTIGACION FARMACEUTICA, A. C.
ASOCIACION NACIONAL DE FABRICANTES DE MEDICAMENTOS, A. C.
1. Objetivo y campo de aplicacién
1.1 Objetivo.

Esta Norma establece los requisitos minimos necesarios para el proceso de fabricacion de los
medicamentos para uso humano comercializados en el pais y/o con fines de investigacion.

1.2 Campo de aplicacion.

Esta Norma es de observancia obligatoria, para todos los establecimientos dedicados a la fabricacion y/o
importacién de medicamentos para uso humano comercializados en el pais y/o con fines de investigacion, asi
como los laboratorios de control de calidad, almacenes de acondicionamiento, depdsito y distribucién de
medicamentos y materias primas para su elaboracion.

2. Referencias

Para la correcta aplicacién de la presente Norma, es necesario consultar las siguientes normas oficiales
mexicanas o las que la sustituyan:

2.1 Norma Oficial Mexicana NOM-072-SSA1-2012, Etiquetado de medicamentos y de remedios
herbolarios.

2.2 Norma Oficial Mexicana NOM-073-SSA1-2005, Estabilidad de farmacos y medicamentos.
2.3 Norma Oficial Mexicana NOM-164-SSA1-1998, Buenas practicas de fabricacién para farmacos.
2.4 Norma Oficial Mexicana NOM-220-SSA1-2012, Instalacion y operacion de la farmacovigilancia.

2.5 Norma Oficial Mexicana NOM-241-SSA1-2012, Buenas practicas de fabricacion para
establecimientos dedicados a la fabricacion de dispositivos médicos.
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2.6 Norma Oficial Mexicana NOM-005-STPS-1998, Relativa a las condiciones de seguridad e higiene en
los centros de trabajo para el manejo, transporte y almacenamiento de sustancias quimicas peligrosas.

2.7 Norma Oficial Mexicana NOM-020-STPS-2011, Recipientes sujetos a presion, recipientes criogénicos
y generadores de vapor o calderas - Funcionamiento - Condiciones de Seguridad.

2.8 Norma Oficial Mexicana NOM-026-STPS-2008, Colores y sefiales de seguridad e higiene, e
identificacion de riesgos por fluidos conducidos en tuberias.

2.9 Norma Oficial Mexicana NOM-002-SEMARNAT-1996, Que establece los limites maximos permisibles
de contaminantes en las descargas de aguas residuales a los sistemas de alcantarillado urbano o municipal.

2.10 Norma Oficial Mexicana NOM-052-SEMARNAT-2005, Que establece las caracteristicas, el
procedimiento de identificacion, clasificacién y los listados de los residuos peligrosos.

2.11 Norma Oficial Mexicana NOM-087-SEMARNAT-SSA1-2002, Proteccion ambiental-Salud ambiental-
Residuos peligrosos biolégico-infecciosos-Clasificacion y especificaciones de manejo.

2.12 Norma Oficial Mexicana NOM-062-ZO0-1999, Especificaciones técnicas para la produccion,
cuidado y uso de los animales de laboratorio.

3. Definiciones
Para efectos de esta Norma se entiende por:

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

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

3.3 Acuerdo técnico, al documento en el que se formalizan las condiciones en que seran llevadas a cabo
actividades o servicios prestados entre las partes y en el que se describen claramente las obligaciones y
responsabilidades de cada una de ellas.

3.4 Aditivo, a toda substancia que se incluya en la formulacidon de los medicamentos y que actie como
vehiculo, conservador o modificador de alguna de sus caracteristicas para favorecer su eficacia, seguridad,
estabilidad, apariencia o aceptabilidad.

3.5 Adiestramiento, a las actividades encaminadas a generar o desarrollar habilidades en el personal.

3.6 Agentes adventicios, a los microorganismos contaminantes de un cultivo celular y/o de los materiales
de partida (incluyendo bacterias, hongos, mycoplasma-espiroplasma, mycobacterias, rickettsia, virus,
protozooarios, parasitos, priones, agentes de la encefalopatia espongiforme transmisible u otras formas
moleculares) que se introducen de manera no intencional dentro del proceso de fabricacion y que
potencialmente pueden contaminar células procaridticas o eucaridticas usadas en la produccién.

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

3.8 Analisis de riesgo, al método para evaluar con anticipacién los factores que pueden afectar la
funcionalidad de: sistemas, equipos, procesos o calidad de insumos y producto.

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

3.10 Area aséptica, al area disefiada, construida y mantenida con el objeto de tener dentro de limites
preestablecidos el nimero de particulas viables y no viables en superficies y medio ambiente.

3.11 Area autocontenida, al area completa y separada en los aspectos de operacion, incluyendo flujos de
personal y equipos. Esto incluye barreras fisicas asi como sistemas de aire independientes, aunque no
necesariamente implica dos edificios distintos ni separados.

3.12 Aseguramiento de calidad, al conjunto de actividades planeadas y sistematicas que lleva a cabo
una empresa, con el objeto de brindar la confianza, de que un producto o servicio cumple con los requisitos de
calidad especificados.
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3.13 Auditoria, al proceso sistemético, independiente y documentado para obtener evidencias y
evaluarlas de manera objetiva con el fin de determinar el nivel en que se cumplen los criterios establecidos.

3.14 Autocontencién, al conjunto de condiciones fisicas y operacionales que evitan la liberacion de
particulas de alto riesgo al exterior, lo cual incluye barreras fisicas, colectores y sistemas de aire
independientes y dedicados, asi como el tratamiento de efluentes de aire, agua y materiales antes de su
disposicion final.

3.15 Banco Celular de Trabajo, al que se prepara de alicuotas de una suspension homogénea de células
obtenidas de cultivar el Banco Celular Maestro bajo condiciones de cultivo definidas.

3.16 Banco Celular Maestro, a la alicuota de una coleccién celular que ha sido preparada de las células
clonadas seleccionadas bajo condiciones definidas, contenida dentro de miltiples envases y almacenada bajo
condiciones especificas.

3.17 Biocarga, al nimero y tipo de microorganismos en un sistema dado.

3.18 Biofarmaco, a toda sustancia que haya sido producida por biotecnologia molecular, que tenga
actividad farmacolégica, que se identifique por sus propiedades fisicas, quimicas y bioldgicas y que retna las
condiciones para ser empleada como principio activo de un medicamento biotecnolégico.

3.19 Bioseguridad, al conjunto de medidas y acciones orientadas a la proteccion del personal, comunidad
y medio ambiente para el manejo de agentes que representan un riesgo a la salud. Se clasifica en los
siguientes niveles:

3.19.1 Nivel 1 Bioseguridad. Esta caracterizado por un nivel basico de contencidn sin barreras especiales
primarias y secundarias, en el que se manipulan agentes bien caracterizados que no representan un riesgo
potencial para el personal y el ambiente.

3.19.2 Nivel 2 Bioseguridad. Es aquel en el que se manipulan agentes que representan un peligro
moderado para el personal y el ambiente, el acceso debe ser restringido cuando el trabajo se esté llevando a
cabo y debe llevarse a cabo en cabinas de bioseguridad u otros equipos de contencion fisica.

3.19.3 Nivel 3 Bioseguridad. Se aplica para el manejo de agentes patégenos letales que pueden causar
enfermedades graves o potencialmente mortales. Todas las operaciones deben llevarse a cabo dentro de
cabinas de bioseguridad u otro sistema cerrado. Las areas deben tener caracteristicas especiales de disefio
que permitan el acceso controlado, la descontaminacion previa de materiales y evitar la liberacion de
aerosoles al exterior.

3.19.4 Nivel 4 Bioseguridad. Se utiliza cuando se manipulan agentes peligrosos y exoticos que presentan
un riesgo elevado y potencialmente mortal, no existen vacunas o tratamientos disponibles; representan un
riesgo grave al personal, comunidad y ambiente. Todas las operaciones deben ser llevadas a cabo en cabina
de bioseguridad clase 1ll, o en cabina de bioseguridad clase Il en combinacion con uso de traje presurizado
por el personal; el edificio debe ser independiente o ser una zona aislada, el suministro de aire debe ser
dedicado y el aire debe ser descontaminado previamente a su salida; todos los materiales utilizados deben ser
descontaminados previo a su salida y el personal debe cambiarse de ropa y ducharse antes de salir.

3.20 Bioterio, al conjunto de instalaciones, muebles e inmuebles destinados al alojamiento y manutencion
de animales de laboratorio durante una o varias de las fases de su ciclo vital; esto es, nacimiento, desarrollo,
reproduccion y muerte.

3.21 Buenas précticas de fabricacién, al conjunto de lineamientos y actividades relacionadas entre si,
destinadas a asegurar que los medicamentos elaborados tengan y mantengan las caracteristicas de
seguridad, eficacia y calidad requeridas para su uso.

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

3.23 Calibracidn, la demostracion de que un instrumento particular o dispositivo produce resultados
dentro de limites especificados, en comparacién con los producidos por una referencia o estandar trazable
sobre un intervalo de mediciones apropiado.

3.24 Calidad, la aptitud de un farmaco o medicamento para su uso previsto. Este término incluye atributos
como la identidad, potencia y pureza.
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3.25 Calificacion, a la realizacion de las pruebas especificas basadas en conocimiento cientifico, para
demostrar que los equipos, instalaciones, personal y proveedores cumplen con los requerimientos
previamente establecidos, la cual debe ser concluida antes de validar los procesos.

3.26 Calificacion de desempefio, a la evidencia documentada de que las instalaciones, sistemas, y
equipos se desempefian cumpliendo los criterios de aceptacion previamente establecidos.

3.27 Calificacion de disefio, a la evidencia documentada que demuestra que el disefio propuesto de las
instalaciones, sistemas y equipos es conveniente para el propésito proyectado.

3.28 Calificacion de instalacion, a la evidencia documentada de que las instalaciones, sistemas, y
equipos se han instalado de acuerdo a las especificaciones de disefio previamente establecidas.

3.29 Calificacion de operacion, a la evidencia documentada que demuestra que el equipo, las
instalaciones y los sistemas operan consistentemente, de acuerdo a las especificaciones de disefio
establecidas.

3.30 Cegado, al desconocimiento de pacientes y/o investigadores de si los sujetos estan recibiendo las
intervenciones en investigacion o las de control (o estdndar) en un ensayo clinico.

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

3.32 Certificado de Buenas Practicas de Fabricacién, al documento emitido por la Autoridad Sanitaria
de un pais, posterior a una visita de verificacion sanitaria realizada a un establecimiento, para confirmar su
estado de cumplimiento de las Buenas Practicas de Fabricacion conforme al marco regulatorio
sanitario aplicable.

3.33 Componente, a cualquier ingrediente utilizado en la fabricacion de un medicamento, incluyendo
aquellos que no se encuentren presentes en el producto final.

3.34 Condiciones dinamicas, a aquellas en donde la instalacion se encuentra funcionando en el modo
operativo definido y con el nimero especificado de personal.

3.35 Condiciones estaticas, a aquellas en las que el sistema de aire se encuentra operando, con el
equipo de produccién completo e instalado, sin personal presente.

3.36 Contaminacion, a la presencia de entidades fisicas, quimicas o bioldgicas indeseables.

3.37 Contaminacion cruzada, a la presencia de entidades fisicas, quimicas o biolégicas indeseables,
procedentes de un proceso o producto diferente.

3.38 Contaminante, a las impurezas indeseables de naturaleza quimica o microbiologica, o de materia
extrafia, introducidas a una materia prima, intermedio o fArmaco durante la produccién, muestreo, empaque o
reempaque, almacenamiento o transporte.

3.39 Contenedor criogénico portatil, al disefiado para contener oxigeno liquido y dispensar oxigeno
gaseoso en el hogar del paciente.

3.40 Control de cambios, a la evaluaciéon y documentacion de cualquier cambio que pudiera impactar en
la calidad del producto.

3.41 Control en proceso, a las verificaciones realizadas durante la fabricacion para el seguimiento, y de
ser necesario, ajuste del proceso y/o a la supervision para asegurar que el intermedio o farmaco cumpla con
sus especificaciones.

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

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

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

3.45 Documentos maestros, al documento autorizado que contiene la informacion para realizar y
controlar las operaciones de los procesos y actividades relacionadas con la fabricacién de un producto.
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3.46 Eficacia, al grado en que una intervencion o tratamiento origina un resultado esperado en ciertas
condiciones, medido en el contexto de un Ensayo Clinico o Preclinico Controlado.

3.47 Envasado, a la secuencia de operaciones por la cual una forma farmacéutica es colocada en su
envase primario.

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

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

3.50 Fabricacion, a las operaciones involucradas en la produccion de un medicamento desde la recepcion
de insumos hasta su liberacién como producto terminado.

3.51 Fecha de caducidad, a la que indica el fin del periodo de vida Gtil del medicamento.

3.52 Fecha de reanélisis, a la fecha limite para utilizar un farmaco o aditivo; para continuar usandolo
debera ser nuevamente muestreado y analizado con la finalidad de confirmar que continta cumpliendo las
especificaciones de calidad establecidas.

3.53 Fibra, a cualquier particula contaminante con una longitud al menos tres veces mayor que su grosor.

3.54 Gas comprimido, al gas que se encuentra en estado gaseoso en su totalidad a temperaturas
superiores a -50°C cuando se envasa bajo presion para su transporte.

3.55 Gas criogeénico, al gas que se licta a 1.013 bar a temperaturas menores a -150°C.

3.56 Gas licuado, al gas que se encuentra parcialmente liquido (o sélido) a temperaturas superiores
a -50°C cuando se empaca para su transporte.

3.57 Inactivacion viral, a la eliminacién de la actividad viral, causada por modificacion quimica o fisica.

3.58 Instalacion, a las areas, los equipos y los servicios destinados para realizar una operacion o proceso
especifico.

3.59 Instructivo de trabajo, a la descripcion detallada, secuencial y especifica de una tarea.

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

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

3.62 Limpieza, al proceso para la disminucion de particulas no viables a niveles establecidos.

3.63 Linea celular, al tipo de poblacion celular originada por subcultivos consecutivos de una poblacién
celular que puede ser almacenada.

3.64 Llenado aséptico simulado, a la operacion de llenado utilizando medio de cultivo en lugar de
producto, poniéndolo en contacto con las superficies del equipo, sistemas de cierre, ambiente y operaciones
del proceso para reproducir las condiciones de operacion.

3.65 Lote, a la cantidad de un farmaco o medicamento, que se produce en un ciclo de fabricacién y cuya
caracteristica esencial es su homogeneidad.

3.66 Manifold, al equipo o aparato disefiado para permitir el vaciado y llenado simultaneo de uno o mas
contenedores de gas.

3.67 Manual de calidad, al documento que describe el Sistema de Gestién de la Calidad de acuerdo con
la politica y los objetivos de la calidad establecidos.

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

3.69 Materia prima, a cualquier ingrediente utilizado en la produccién de un medicamento incluyendo
aquellos que no se encuentren presentes en el producto final.
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3.70 Material impreso, a cualquier etiqueta, inserto o material de acondicionamiento presente en el
producto final.

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

3.72 Medicamento biotecnolégico, a toda sustancia que haya sido producida por biotecnologia
molecular, que tenga efecto terapéutico, preventivo o rehabilitatorio, que se presente en forma farmacéutica,
que se identifigue como tal por su actividad farmacolégica y propiedades fisicas, quimicas y biolégicas. Los
medicamentos biotecnoldgicos innovadores podran ser referencia para los medicamentos biotecnolégicos no
innovadores, a los cuales se les denominara biocomparables. La forma de identificacion de estos productos
sera determinada en las disposiciones reglamentarias.

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

3.74 Muestra, a la parte o porcién extraida de un conjunto por métodos que permiten considerarla como
representativa del mismo.

3.75 Numero de lote, a la combinacidon numérica o alfanumérica que identifica especificamente un lote.

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

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

3.78 Particulas viables, a cualquier particula que bajo condiciones ambientales apropiadas puede
reproducirse.

3.79 Peor caso, a la condicion o conjunto de condiciones que abarcan limites y circunstancias superiores
e inferiores de procesamiento, dentro de procedimientos de operacién normalizados, que poseen la mayor
oportunidad de falla en el proceso cuando se compara con condiciones ideales. Tales condiciones no inducen
necesariamente a fallas en el producto o proceso.

3.80 Periodo de caducidad, al tiempo durante el cual un medicamento contenido en su envase de
comercializacion y conservado en las condiciones indicadas en su etiqgueta permanece dentro de las
especificaciones establecidas.

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

3.82 Placebo, muestra que contiene todos los componentes de un producto a excepcion del farmaco.

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

3.84 Politica, al conjunto de criterios generales que establecen el marco de referencia para el desempefio
de las actividades en materia de la presente Norma y debe ser autorizada por el mayor nivel jerarquico de la
organizacion.

3.85 Potencia, a la actividad terapéutica del producto farmacéutico tal como es indicada por pruebas
apropiadas de laboratorio o por datos clinicos controlados y desarrollados en forma adecuada.

3.86 Procedimiento normalizado de operacién o Procedimiento, al documento que contiene las
instrucciones necesarias para llevar a cabo de manera reproducible una operaciéon e incluye: objetivo,
alcance, responsabilidad, desarrollo del proceso y referencias bibliograficas.
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3.87 Produccién, a las operaciones involucradas en el procesamiento de insumos para transformarlos en
un producto a granel.

3.88 Producto a granel, al producto en cualquier etapa del proceso de produccion antes de ser envasado.
3.89 Producto devuelto, al producto distribuido que se regresa al establecimiento.

3.90 Producto intermedio, Material obtenido durante etapas de la produccion de un farmaco, que sufre
otros cambios moleculares o purificacion antes de convertirse en un farmaco. Puede o no estar aislado.

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

3.92 Programa de monitoreo ambiental, al establecimiento de una secuencia cronolégica de actividades
para evaluar el cumplimiento de los parametros establecidos de particulas viables y no viables en un ambiente
controlado.

3.93 Protocolo, al plan de trabajo escrito que establece los objetivos, procedimientos, métodos y criterios
de aceptacion, para realizar un estudio.

3.94 Purga, a la remocién de gas residual de un tanque criogénico o cilindro mediante un sistema de vacio
hasta una presion menor a 1.013 bar.

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

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

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

3.98 Red o cadena de frio, al conjunto de sistemas logisticos disefiados, que comprenden personal,
infraestructura, equipos y procedimientos, para mantener los productos en condiciones especificas de
temperatura durante su almacenamiento, transporte y distribucion.

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

3.100 Registros, a la evidencia de las acciones realizadas para demostrar cumplimiento de las
instrucciones.

3.101 Rendimiento final, a la cantidad de producto obtenido al final del proceso con respecto a la
cantidad planeada.

3.102 Rendimiento tedrico, a la cantidad de producto que se espera obtener a través de un proceso, de
acuerdo a los célculos efectuados.

3.103 Reporte, al documento de la realizacion de operaciones, proyectos o investigaciones especificas,
gue incluye resultados, conclusiones y recomendaciones.

3.104 Reproceso, a someter un lote total o parcial, a una etapa previa del proceso validado de fabricacién
debido a fallas en las especificaciones predeterminadas.

3.105 Requisito, a la necesidad o expectativa generalmente implicita u obligatoria.

3.106 Retrabajo, a someter un lote total o parcial a una etapa adicional al proceso de produccién debido a
fallas en las especificaciones predeterminadas.

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

3.108 Sanitizacion, a la accion de eliminar o reducir los niveles de particulas viables por medio de
agentes fisicos o quimicos, posterior a la actividad de limpieza.

3.109 Secretaria, a la Secretaria de Salud.

3.110 Seguridad, a la valoracién del beneficio que produce un medicamento frente a sus posibles riesgos
en un momento dado.
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3.111 Sistema computarizado/computacional, a cualquier equipo, proceso u operacion que tenga
acoplada una o mas computadoras y un software asociado, 0 un grupo de componentes de hardware
disefiado y ensamblado para realizar un grupo especifico de funciones.

3.112 Sistema contenedor cierre, al conjunto de materiales de empaque que contienen y protegen a la
forma farmacéutica. Incluye tanto al envase primario como al secundario, si este Gltimo cumple la funcién de
proporcionar proteccion adicional al producto.

3.113 Sistema de gestién de calidad, a la manera como la organizacion dirige y controla las actividades
asociadas con la calidad.

3.114 Sistema vector-hospedero, al elemento genético capaz de introducir acido desoxirribonucleico y
causar su replicacion y expresion en una célula hospedera.

3.115 Sistemas criticos, a aquellos que tienen impacto directo en los procesos y productos.

3.116 Transferencia de tecnologia, al procedimiento sistemético que es seguido para pasar el
conocimiento y la experiencia durante el desarrollo y/o comercializacion a otra unidad responsable y
autorizada. La transferencia de tecnologia incluye la transferencia de documentacion y la capacidad
demostrada de la unidad receptora del desempefio efectivo de los elementos criticos de la tecnologia
transferida hasta la satisfaccion de todas las partes y cumplimiento de la hormatividad vigente.

3.117 Trazabilidad, a la propiedad del resultado de una medicion o del valor de un estandar por la cual
ésta puede relacionarse por un material de referencia reconocido a través de una cadena ininterrumpida de
comparaciones teniendo todas incertidumbres determinadas. Sus requisitos deben especificarse para un
cierto periodo o desde un cierto momento de la partida.

3.118 Validacion concurrente, a la que se realiza durante la fabricacion rutinaria de productos destinados
a la comercializacién.

3.119 Validacion de limpieza, a la evidencia documentada de que un procedimiento de limpieza para las
areas y equipos usados en la fabricacién de medicamentos reduce a un nivel preestablecido los residuos del
agente de limpieza y producto procesado.

3.120 Validacion prospectiva, a la que se concluye previo a la comercializacion de los medicamentos.

3.121 Validacién, a la evidencia documental generada a través de la recopilacion y evaluacion de los
datos obtenidos en la calificacién y de las pruebas especificas, basadas en conocimiento del proceso, sistema
0 método, para demostrar funcionalidad, consistencia y robustez.

3.122 Vaélvula de retencidon de presion minima, a la valvula del cilindro que mantiene una presién
positiva mayor a la presion atmosférica dentro del cilindro después de su uso, a fin de prevenir la
contaminacion interna del cilindro.

3.123 Venteo, a la remocion del gas residual de un contenedor o sistema a menos de 1.013 bar, mediante
la apertura de contenedor o sistema a la atmosfera.

4. Simbolos y abreviaturas
Cuando en esta Norma se haga referencia a las siguientes abreviaturas, se entendera:
4.1 BPF Buenas Préacticas de Fabricacion

4.2 CAPA Acciones correctivas, acciones preventivas (por sus siglas en inglés, Corrective Action and
Preventive Action)

4.3 COFEPRIS Comision Federal para la Proteccién contra Riesgos Sanitarios

4.4 EMSF Expediente Maestro del Sitio de Fabricacion

4.5 FEUM Farmacopea de los Estados Unidos Mexicanos

4.6 HEPA Filtro de aire de alta eficiencia (por sus siglas en inglés, High Efficiency Particulate Air)

4.7 HVAC Sistema de aire acondicionado y calefaccion (por sus siglas en inglés, Heating, Ventilation and
Air Conditioning)

4.8 IPP Informacioén para prescribir
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4.9 PAT Tecnologia analitica de procesos (por sus siglas en inglés, Process Analytical Technology)
4.10 PMV Plan Maestro de validacion

4.11 PNO Procedimiento normalizado de operacién

5. Documentacion

5.1 Generalidades

5.1.1 La Gestion de Calidad debe estar soportada con un sistema de documentacion y es esencial para
evidenciar el cumplimiento de las Buenas Practicas de Fabricacion.

Debe estar escrita en idioma espafiol y puede existir en papel, medios electronicos o fotograficos.

Todos los documentos deben estar definidos en el Sistema de Gestion de Calidad de la organizacion, el
objetivo de contar con un sistema de documentacién es el poder implementar, controlar, supervisar y registrar
todas las actividades que impactan la calidad de los medicamentos. Se deben implementar los controles
adecuados que aseguren la claridad, veracidad, exactitud, integridad, disponibilidad y legibilidad.

5.1.2 Tipos de Documentos:

Los documentos que conforman el sistema de documentacion incluyen pero no se limita a:
5.1.2.1 Expediente Maestro del Sitio de Fabricacion. (EMSF)
5.1.2.2 Especificaciones

5.1.2.3 Instrucciones de Fabricacion

5.1.2.4 Instrucciones de Acondicionado

5.1.2.5 Métodos analiticos.

5.1.2.6 Procedimientos Normalizados de Operacion (PNO)
5.1.2.7 Protocolos

5.1.2.8 Reportes

5.1.2.9 Acuerdos Técnicos

5.1.2.10 Registros

5.1.2.11 Certificados de Analisis

5.2 Elaboracion y Control de la documentacion

5.2.1 Todos los tipos de documentos deben estar definidos y declarados en el sistema de gestion
de calidad.

5.2.1.1 Los requisitos deben aplicar por igual para todos los tipos de documentos y debe establecerse en
el sitio un sistema que permita entender el manejo y control de los documentos.

5.2.1.2 Algunos documentos pueden existir en papel y medios electrénicos, en estos casos debe validarse
la relacion entre ambos sistemas para asegurar el manejo de documentos maestros y el uso de documentos
electronicos como formatos para el registro de actividades.

5.2.1.3 Se debe asegurar la integridad de los registros durante el periodo de resguardo.

5.2.2 Los documentos deben ser disefiados, elaborados, revisados y distribuidos bajo un sistema
documentado.

5.2.2.1 La reproduccién de documentos de trabajo que provengan de documentos maestros no debe
permitir la introduccién de algun error durante el proceso de reproduccion.

5.2.3 Los documentos que contengan instrucciones deben ser aprobados y firmados por las personas
autorizadas para tal fin, deben ser claros y deben contener fecha de emisién, vigencia y préxima revision.

5.2.4 Los documentos que contienen instrucciones como los PNO, instructivos de trabajo, métodos de
analisis o de prueba deben estar disponibles y de facil acceso, el estilo y lenguaje debe ser el adecuado para
el uso que se les dard y deben estar escritos en estilo imperativo.
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5.2.5 Todos los documentos declarados en el sistema de gestibn de calidad deben ser revisados
periédicamente y mantenerse actualizados.

5.2.6 Los documentos no deben ser escritos a mano y cuando se requiera como en el caso del registro de
actividades, éstos deben estar disefiados con los espacios necesarios para tal fin.

5.3 Buenas Practicas de Documentacion
5.3.1 Los registros escritos a mano en documentos, deben realizarse de forma clara, legible e indeleble.

5.3.2 El registro de actividades debe realizarse al momento de la actividad o en un periodo que asegure
su trazabilidad.

5.3.3 Cualquier modificacion al registro de una actividad o a un documento debe ser firmado y fechado y
permitir la lectura de la informacién original. Cuando se requiera una explicacion del motivo de la correccion
debe documentarse.

5.4. Resguardo de Documentos

5.4.1 Debe definirse claramente el lugar de resguardo de todos los documentos relacionados a la
fabricacion de los medicamentos. Deben implementarse medidas de control que aseguren la integridad de los
documentos durante todo el periodo de resguardo y evaluarse.

5.4.2 Debe mantenerse en resguardo el expediente de fabricacién de cada lote fabricado al menos un afio
después de su fecha de caducidad o 5 afios después de que el lote fue liberado por el Responsable Sanitario
0 persona autorizada. En este caso se debe conservar por el periodo que sea mas largo.

Para productos en investigacion el expediente debe conservarse en resguardo al menos 5 afios después
de que se concluyé el ltimo estudio clinico en el que fue usado el lote.

Cualquier tiempo de resguardo distinto al mencionado debe fundamentarse con base al marco juridico
aplicable.

5.4.3 Para otro tipo de documentacién del establecimiento, el periodo de resguardo dependera de la
actividad de que se trate, en el caso de la documentacién de soporte relacionada al expediente de registro del
producto ésta debe mantenerse durante toda la vigencia del registro.

En el caso de los documentos de soporte de la validacion de proceso, estabilidades, etc., ésta debe
conservarse por un periodo que cubra el tiempo de resguardo de todos los lotes liberados bajo los resultados
de estas validaciones o estudios.

El sistema de gestion de calidad debe describir todos los documentos necesarios para garantizar la
seguridad, eficacia y calidad de los medicamentos.

5.5 Expediente Maestro del Sitio de Fabricacion

5.5.1 Se debe contar con un EMSF, que describa las actividades relacionadas al cumplimiento de BPF del
fabricante, mismo que debera mantenerse actualizado.

5.5.2 Los establecimientos dedicados a la fabricacién de medicamentos para uso humano comercializados
en el pais y/o con fines de investigacion, deberan hacer del conocimiento de la COFEPRIS mediante escrito
libre el EMSF con el que cuenten, en los términos descritos en el numeral 5.5.1.

5.5.3 El EMSF debe contener al menos la siguiente informacién:
5.5.3.1 Informacion del fabricante:

5.5.3.1.1 Razén social.

5.5.3.1.2 Direccion del sitio de fabricacion.

5.5.3.1.3 Responsable Sanitario o persona autorizada y Representante Legal con nimero de teléfono y
correo electronico de contacto de ambos.

5.5.3.2 Actividades de fabricacion autorizadas:

5.5.3.2.1 Copia de la Licencia Sanitaria 0 autorizacion equivalente y el o los Certificados de Buenas
Practicas de Fabricacion vigentes emitidos por COFEPRIS u otras autoridades que contengan las lineas de
fabricacion autorizadas.
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5.5.3.2.2 Resumen de las actividades de fabricacion, importacién, exportacion y distribucién, incluyendo
otros giros no incluidos al alcance de la licencia o del certificado de Buenas Practicas de Fabricacion.

5.5.3.2.3 Tipo de productos fabricados en el sitio (clasificacion terapéutica y clasificacion quimica).

5.5.3.2.4 Lista de productos registrados que incluya al menos denominacion genérica, denominacion
distintiva, nimero de registro, fecha de emision del registro, fecha de vigencia del registro, fabricante(s) del
principio activo, proceso realizado por el sitio (produccién, acondicionado primario, acondicionado secundario,
distribucidn, control de calidad y liberacion), cuando se trate de productos importados debera sefalar esta
condicién y el proceso que realiza, indicar desde qué afio el producto se comercializa, en caso de no
comercializarse debera indicar desde qué fecha y el motivo.

5.5.3.2.5 Lista de visitas de verificacion de Buenas Practicas de Fabricacion de los ultimos 5 afios donde
se indique la autoridad que los inspeccion6 asi como el motivo y alcance de la visita.

5.5.3.3 Sistema de Gestién de Calidad del Fabricante:

5.5.3.3.1 Debe contener un resumen con la descripcion del sistema de gestion de calidad con el que
trabaja la empresa y los modelos o estandares de referencia que utiliza.

5.5.3.3.2 Personal responsable de dar mantenimiento al sistema de gestion de calidad incluyendo a la
alta direccion.

5.5.3.3.3 Si el sitio cuenta con alguna acreditacion o certificacion de su sistema de gestion de calidad
debera adjuntar una copia y mostrar evidencia del organismo que lo acreditd o certifico.

5.5.3.4 Liberacion de producto terminado:

5.5.3.4.1 Descripcién detallada de la educacion y experiencia del Responsable Sanitario, Persona
Autorizada o designada por él, para la liberacién de cada lote de producto terminado.

5.5.3.4.2 Descripcién general del proceso de liberacion de lotes de producto terminado.

5.5.3.4.3 Declaracion sobre el uso de estrategias de control como Tecnologia Analitica de Procesos (por
sus siglas en inglés, PAT, Process Analytical Technology), Liberacién en tiempo real o liberacién paramétrica.

5.5.3.5 Gestion de proveedores o contratistas:
5.5.3.5.1 Debe contener un resumen de la cadena de suministro implementado.

5.5.3.5.2 Descripcion del sistema de certificacion y/o calificacién de proveedores de materiales primarios y
secundarios, proveedores de materias primas, fabricantes de principios activos, contratistas de servicios que
impactan la calidad del producto de manera directa y maquiladores.

5.5.3.5.3 Medidas adoptadas para asegurar que los productos fabricados cumplen con las directrices
sobre Encefalopatia Espongiforme Transmisible.

5.5.3.5.4 Medidas adoptadas cuando se sospecha o identifica la falsificacion de productos a granel,
principios activos o aditivos.

5.5.3.5.5 Asistencia técnica o cientifica en el proceso de fabricacién y analisis.

5.5.3.5.6 Lista de contratistas o magquiladores de los procesos de fabricacion o de analisis, etapa de
proceso que realizan y las autorizaciones, certificado de buenas précticas de fabricacion o equivalente.

5.5.3.5.7 Contrato de servicios y/o acuerdo de calidad donde se detallen las responsabilidades de cada
parte involucrada y el cumplimiento de las BPF.

5.5.3.6 Gestion de Riesgos de Calidad:

5.5.3.6.1 Resumen de las metodologias de Gestion de Riesgos de Calidad utilizadas por el fabricante.
5.5.3.7 Revision de la calidad del producto:

5.5.3.7.1 Resumen de la metodologia usada para la revision de la calidad del producto.

5.5.3.8 Personal:

5.5.3.8.1 Organigrama de la empresa que muestre la relacién entre el Responsable Sanitario o Persona
Autorizada y la alta Direccion de la empresa, asi como la relacion entre las areas operativas para la gestion de
la calidad, produccioén y control de calidad.
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5.5.3.8.2 Numero de empleados involucrados en la gestion de calidad, produccion, acondicionamiento,
control de calidad, almacenamiento y distribucion.

5.5.3.9 Instalaciones y equipos:
5.5.3.9.1 Instalaciones:

5.5.3.9.1.1 Descripcion de la planta, tamafio del sitio, edificios, tipo de fabricacion realizada por cada
edificio y mercado de destino de lo fabricado en cada edificio.

5.5.3.9.1.2 Plano arquitecténico o diagrama de las areas de fabricacion del sitio.

5.5.3.9.1.3 Planos de flujo de materiales, personal, productos, residuos o desechos, clasificacion de areas,
presiones diferenciales.

5.5.3.9.1.4 Planos de almacenes, indicando aquéllos donde se resguarde material o producto que requiera
condiciones especiales.

5.5.3.9.1.5 Descripcidn del sistema de aire acondicionado y calefaccién (por sus siglas en inglés, HVAC,
heating, ventilation and air conditioning).

5.5.3.9.1.6 Descripcion y diagramas del sistema de agua y calidad de agua producida.

5.5.3.9.1.7 Descripcidon de otros sistemas criticos que tenga la empresa como: vapor limpio, aire
comprimido, nitrégeno.

5.5.3.9.2 Equipos:

5.5.3.9.2.1 Lista de los principales equipos e instrumentos involucrados en la fabricacion y el laboratorio de
control con sus componentes criticos.

5.5.3.9.2.2 Descripcion de los métodos de sanitizacion y limpieza para aquellas superficies que estan en
contacto con el producto.

5.5.3.9.2.3 Descripcién de los sistemas computacionales involucrados en la fabricacion y el control
de calidad.

5.5.3.10 Documentacion:
5.5.3.10.1 Descripcién del sistema de documentacion.

5.5.3.10.2 Lista de documentos resguardados en un sitio distinto al de fabricacion, direccion de estos sitios
de resguardo, el sistema de control de esos documentos y la disponibilidad de esta documentacion.

5.5.3.11 Produccion:
5.5.3.11.1 Tipo de productos fabricados:

5.5.3.11.1.1 Lista de formas farmacéuticas fabricadas con fines comerciales y para uso en investigacion
clinica.

5.5.3.11.1.2 Cuando las &reas utilizadas para la fabricacion de productos con fines de investigacion clinica
son distintas a las areas de fabricacién de lotes comerciales se debe incluir la informacién de las areas de
produccién y personal.

5.5.3.11.1.3 Si el establecimiento maneja principios activos de alta potencia, toxicos o peligrosos.

5.5.3.11.1.4 Describir los productos que requieren areas y/o equipo dedicado o son producidos por
campafa.

5.5.3.11.1.5 Declaracion del uso de tecnologia relevante y sistemas computacionales asociados a
estrategias de control como Tecnologia Analitica de Procesos (por sus siglas en inglés, PAT, Process
Analytical Technology).

5.5.3.11.2 Validacion de procesos: Descripcion de la politica para la validacién de procesos.
5.5.3.11.3 Manejo de materiales y almacenamiento:

5.5.3.11.3.1 Directrices para el manejo de materias primas, materiales de empaque, producto a granel,
producto terminado incluyendo muestreo, cuarentena, liberacion y almacenamiento.

5.5.3.11.3.2 Directrices para el manejo de materiales y productos rechazados.
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5.5.3.12 Control de Calidad:

5.5.3.12.1 Descripcién de las actividades de control de calidad en términos de pruebas fisicas, quimicas,
bioldgicas y microbioldgicas llevadas a cabo en el sitio.

5.5.3.13 Distribucion, quejas, producto no conforme y retiro de producto del mercado:

5.5.3.13.1 Descripcion del sistema utilizado para verificar que los clientes a los que se les distribuyen los
medicamentos son entidades legalmente establecidas y cuentan con las autorizaciones o su equivalente para
el manejo de medicamentos.

5.5.3.13.2 Descripcion del sistema que asegura que durante la distribucién se mantienen las condiciones
requeridas por los medicamentos como el monitoreo y control de temperatura.

5.5.3.13.3 Directrices para la distribucion y para asegurar que la trazabilidad del producto se mantiene.

5.5.3.13.4 Medidas tomadas para prevenir que los productos fabricados sean falsificados o
comercializados ilegalmente.

5.5.3.13.5 Quejas, producto no conforme y retiro de producto del Mercado:

5.5.3.13.5.1 Descripcién del sistema para el manejo de Quejas, producto no conforme y retiro de producto
del Mercado.

5.5.3.14 Autoinspeccion:

5.5.3.14.1 Descripcién del sistema de autoinspeccion con enfoque en los criterios utilizados para la
seleccidn de las areas cubiertas en las inspecciones planeadas y las actividades de seguimiento.

5.6 Especificaciones

5.6.1 Deben existir especificaciones para las materias primas, materiales de envase y empaque y producto
terminado.

5.6.1.1 Especificaciones de materias primas, materiales de envase y materiales de empaque.
Estas especificaciones deben incluir al menos lo siguiente:

5.6.1.1.1 Descripcion de los materiales: Nombre, cddigo interno, referencia (Farmacopea).
5.6.1.1.2 Fabricante aprobado para el farmaco.

5.6.1.1.3 Fabricante aprobado del envase primario.

5.6.1.1.4 Proveedor aprobado de los demés insumos.

5.6.1.1.5 Una muestra de los materiales impresos.

5.6.1.1.6 Instrucciones para el muestreo y pruebas a realizar.

5.6.1.1.7 Los limites de aceptacion para las determinaciones cuali y cuantitativas.
5.6.1.1.8 Condiciones de almacenamiento.

5.6.1.1.9 Periodo de reanalisis y nimero de reanalisis.

5.6.1.1.10 Precauciones para el manejo del material.

5.6.1.2 Especificaciones para producto intermedio y producto a granel.

5.6.1.2.1 Deben existir especificaciones para producto intermedio y a granel, incluyendo el tiempo y las
condiciones de almacenamiento.

5.6.1.3 Especificaciones de producto terminado.

5.6.1.3.1 Las especificaciones de producto terminado deben incluir al menos lo siguiente:
5.6.1.3.1.1 Nombre genérico del producto y cédigo interno asignado.

5.6.1.3.1.2 Formula del producto.

5.6.1.3.1.3 Forma farmacéutica y envase primario.

5.6.1.3.1.4 Instrucciones para el muestreo.
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5.6.1.3.1.5 Método de analisis.

5.6.1.3.1.6 Limites de aceptacion para las determinaciones cuali y cuantitativos.
5.6.1.3.1.7 Condiciones de almacenamiento.

5.6.1.3.1.8 Periodo de caducidad del producto.

5.6.1.3.1.9 Precauciones para el manejo del producto.

5.7 Instrucciones de produccion.

5.7.1 Deben existir por escrito una orden e instrucciones maestras de produccién por cada producto y
tamafio de lote a fabricar, estos documentos maestros serviran para generar los documentos de trabajo.

5.7.2 La orden de produccion debe incluir al menos:

5.7.2.1 Denominacion genérica del producto y un codigo interno asignado.
5.7.2.2 Forma farmacéutica.

5.7.2.3 Concentracion.

5.7.2.4 Tamairio de lote.

5.7.2.5 Férmula del producto con la lista de materias primas, materiales, codigo y cantidades, incluidas
aquellas que no aparezcan en el producto final.

5.7.2.6 Rendimiento esperado con los limites de aceptacion para cada etapa del proceso.
5.7.3 Las instrucciones de produccién deben incluir al menos:

5.7.3.1 El area en que se realiza cada etapa del producto.

5.7.3.2 Los equipos a utilizar.

5.7.3.3 Los métodos o las referencias cruzadas para la preparacion de los equipos criticos del proceso de
produccién como son las operaciones de limpieza, armado, calibracidn, esterilizacion, etc.

5.7.3.4 El despeje del area a utilizar que asegure que esté libre de productos anteriores, equipos y
materiales no necesarios.

5.7.3.5 Verificacion de que el area esté en condiciones de limpieza para iniciar la produccion del producto.

5.7.3.6 Instrucciones detalladas de como realizar cada etapa del proceso, los parametros criticos del
proceso como son tiempos, temperaturas, condiciones especificas.

5.7.3.7 Los controles en proceso a realizar, la frecuencia y los limites de aceptacion.

5.7.3.8 Condiciones especificas necesarias para el manejo y almacenamiento, de acuerdo a la naturaleza
del producto.

5.8 Instrucciones de acondicionamiento.

5.8.1 Deben existir una orden e instrucciones maestras para el acondicionamiento para cada producto y
por cada tamafio de lote, estos documentos maestros serviran para generar los documentos de trabajo.

5.8.2 La orden de acondicionamiento debe incluir al menos lo siguiente.

5.8.2.1 Denominacidn genérica y/o distintiva del producto, codigo interno asignado.
5.8.2.2 Lote del producto a granel.

5.8.2.3 Forma farmacéutica.

5.8.2.4 Presentacion final.

5.8.2.5 Descripcion y tamafio del envase primario.

5.8.2.6 Lista completa de todos los materiales necesarios para el acondicionamiento del producto y su
embalaje, que incluya cédigos, cantidades y si aplica la referencia cruzada a sus especificaciones.

5.8.2.7 Rendimiento esperado con los limites de aceptacion para cada etapa del proceso.
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5.8.3 Las instrucciones de acondicionamiento deben incluir al menos lo siguiente:
5.8.3.1 Representacion gréafica del embalaje del producto o la referencia cruzada para su consulta.

5.8.3.2 Despeje del area de trabajo que asegure que esta libre de productos anteriores o materiales
no necesarios.

5.8.3.3 Verificacion de que el area esta en condiciones de limpieza para iniciar el acondicionamiento
del producto.

5.8.3.4 Instrucciones detalladas de como realizar cada etapa del proceso y el quipo a utilizar, incluyendo
los parametros criticos del proceso.

5.8.3.5 Los controles en proceso a realizar, instrucciones para el muestreo, la frecuencia y los limites
de aceptacion.

5.8.3.6 Instrucciones para la conciliacion de materiales impresos.
5.8.3.7 Las condiciones de almacenamiento para el producto terminado.

5.8.3.8 Condiciones especificas necesarias para el manejo y almacenamiento, de acuerdo a la naturaleza
del producto.

5.9 Expediente de produccion del producto.

5.9.1 Debe existir un expediente de produccion por cada lote de producto, acorde con las condiciones
autorizadas en el Registro Sanitario y contener la orden e instrucciones de produccién con el registro de las
actividades realizadas para la elaboracién del producto.

Este expediente debe contener al menos lo siguiente:

5.9.1.1 Orden e instrucciones de produccion.

5.9.1.2 Numero de lote del producto.

5.9.1.3 Numeros de lotes y cantidades surtidas de todos los materiales incluidos en la formula.
5.9.1.4 Fechas y horas de inicio y término de las etapas mas importantes de la produccién.

5.9.1.5 Identificacion de quién ejecutd la operacion con la inicial del nombre y primer apellido, esta
informacién debe ser trazable a un registro de operadores y supervisores de las areas de produccion.

5.9.1.6 Registros de la supervision.

5.9.1.7 Registro de los controles en proceso con los resultados obtenidos y las personas que lo realizaron
(inicial del nombre y primer apellido).

5.9.1.8 Rendimientos obtenidos durante las distintas etapas de produccion.

5.9.1.9 Cualquier desviacién a las instrucciones de produccion debe ser registrada, investigada y
evaluada. La investigacion debe ser concluida para la liberacion del lote.

5.9.1.10 Cada expediente de produccion debe estar firmado de conformidad por el Responsable Sanitario
o Persona Autorizada de que el producto fue producido cumpliendo las BPF.

5.9.2 Expediente de acondicionamiento.

5.9.2.1 Debe existir un expediente de acondicionamiento por cada lote de producto y éste debe
corresponder a las condiciones autorizadas en el Registro Sanitario, contener las instrucciones y el registro de
las actividades realizadas para el acondicionamiento.

El expediente de acondicionamiento del lote debe contener al menos lo siguiente:

5.9.2.1.1 Orden e instrucciones de acondicionamiento.

5.9.2.1.2 Numero de lote del producto.

5.9.2.1.3 NUmero de lote y cantidad del producto a granel.

5.9.2.1.4 Numeros de lote y cantidades de los materiales de envase primarios y secundarios.

5.9.2.1.5 La conciliacion de materiales de envase y empaque para determinar la cantidad utilizada, la
enviada a destruccion y los materiales devueltos.
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5.9.2.1.6 Fecha y hora de inicio y término de las etapas del acondicionamiento.

5.9.2.1.7 Identificacion de quién ejecutd la operacion con la inicial del nombre y primer apellido, esta
informacién debe ser trazable a un registro de operadores y supervisores de las areas de acondicionamiento.

5.9.2.1.8 Registros de la supervision.

5.9.2.1.9 Registro de los controles en proceso con los resultados obtenidos y las personas que lo
realizaron (inicial del nombre y primer apellido).

5.9.2.1.10 Rendimientos obtenidos durante las distintas etapas de acondicionamiento.

5.9.2.1.11 Cualquier desviacion a las instrucciones de acondicionamiento debe ser registrada, investigada
y evaluada. La investigacion debe ser concluida para la liberacion del lote.

5.9.2.1.13 Cada expediente de acondicionamiento debe estar firmado de conformidad por el Responsable
Sanitario o Persona Autorizada de que el producto fue acondicionado cumpliendo las BPF.

5.10 Métodos analiticos y de prueba.

5.10.1 Deben existir procedimientos escritos que describan los métodos, equipos e instrumentos utilizados
para el andlisis o evaluacion de los insumos y producto en las diferentes etapas de fabricacion.

5.10.2 Se debe conservar el registro de los analisis y evaluaciones realizadas.
5.11 Muestreo.

5.11.1 Deben existir procedimientos escritos para el muestreo de los insumos utilizados en la fabricacion
de los medicamentos, éstos deben incluir la metodologia de muestreo, equipo, utensilios, cantidades a
muestrear e instrucciones para el manejo del material que eviten la contaminacion del insumo a muestrear o
alteren la calidad del mismo.

5.12 Otros documentos relacionados al cumplimiento de BPF.

5.12.1 Debe estar disponible documentacion escrita relacionada al cumplimiento de BPF para el personal
responsable de las actividades descritas en éstos, esta documentacion debe corresponder al nivel asignado
en el sistema de gestién de calidad y pueden estar en forma de politicas, PNO, protocolos, instructivos de
trabajo, reportes, entre otros.

5.12.2 Debe existir la evidencia documentada de la utilizacion de estos documentos o la realizacion de las
actividades que en ellos se describan.

5.12.3 Debe existir documentacién escrita para las siguientes actividades o procesos, esta lista no es
limitativa y pueden existir mas documentos relacionados:

5.12.3.1 Limpieza y sanitizacion de areas, equipos y sistemas criticos.
5.12.3.2 Operacién y mantenimiento de equipos e instrumentos.
5.12.3.3 Calificacién y validacion de equipos, procesos y sistemas.

5.12.3.4 Capacitacion, calificacion y verificacion de la efectividad de la capacitacion del personal en BPF,
higiene, vestido y temas técnicos relacionados a su actividad.

5.12.3.5 Lista de firmas con inicial del nombre y primer apellido del personal involucrado en la fabricacion
de los medicamentos en todas sus etapas.

5.12.3.6 Transferencia de tecnologia.

5.12.3.7 Monitoreo ambiental.

5.12.3.8 Control de plagas.

5.12.3.9 Investigacion de desviaciones o no conformidades.
5.12.3.10 Quejas.

5.12.3.11 Control de cambios.

5.12.3.12 Devolucion de productos.

5.12.3.13 Retiro de producto del mercado.
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5.12.3.14 Autoinspeccion y auditorias a proveedores.
5.12.3.15 Compra de insumos.

5.12.3.16 Recepcidn de insumos.

5.12.3.17 Almacenamiento.

5.12.3.18 Distribucion.

5.12.3.19 Revision Anual de Producto.

5.12.4 Se debe contar con la evidencia documental del uso cronoldgico de areas, equipos, instrumentos,
métodos, calibraciones, mantenimiento, limpieza y cualquier actividad que impacte la calidad del producto y
que requiera de un registro; estos registros deben contener la fecha e identificar quién realiz6 la actividad.

5.12.5 Cada establecimiento debe contar con los siguientes documentos legales:

5.12.5.1 Licencia Sanitaria o Aviso de funcionamiento.

5.12.5.2 Aviso de Responsable sanitario.

5.12.5.3 Certificado de BPF vigente.

5.12.5.4 Un ejemplar vigente de la FEUM y sus suplementos correspondientes.

5.12.5.5 Expediente de cada producto registrado que contenga al menos:

5.12.5.6 Original del Registro Sanitario.

5.12.5.7 Proyectos de marbete, IPP e instructivos autorizados por la Secretaria.

5.12.5.8 Expediente de registro y las modificaciones con las que se autoriz6 el Registro Sanitario.

5.12.6 Debe existir una relacion de todos los documentos que operan dentro del sistema de gestion
de calidad.

6. Sistema de gestion de calidad
6.1 Generalidades

6.1.1 Debe existir un sistema de gestion de calidad que establezca las politicas y objetivos de calidad, su
cumplimiento es responsabilidad de la alta direccion y requiere la participacién y compromiso de cada una de
las personas que forman parte de la organizacion y a todos los niveles de la misma, considerando las BPF y
todos los elementos que influyen en la calidad del producto, como proveedores, distribuidores y prestadores
de servicios, por lo que el sistema de gestion de calidad requiere ser disefiado e implementado en forma
integral y debe estar plenamente documentado y ser continuamente evaluado.

6.1.2 El sistema de calidad, debe asegurar:

6.1.2.1 Que los medicamentos sean disefiados y fabricados de acuerdo a los requisitos y estandares de
BPF, Buenas Practicas de Laboratorio y Buenas Practicas de Documentacion.

6.1.2.2 Que exista un sistema documental que permita establecer lo que se hara, hacer lo que esta escrito
y demostrar lo que se ha hecho, a través de documentos bien definidos dentro de la pirdmide documental.

6.1.2.3 Que las operaciones de fabricacion y control se encuentren claramente establecidas por escrito y
gue sean registradas oportunamente.

6.1.2.4 Que las responsabilidades se encuentren claramente establecidas.

6.1.2.5 Que se apliquen los controles necesarios en las materias primas, productos intermedios y
productos a granel durante las diferentes etapas de la fabricacion.

6.1.2.6 Que el producto terminado sea fabricado y controlado, de acuerdo con los estandares y atributos
de calidad previamente definidos y bajo procesos validados.

6.1.2.7 Que los productos s6lo podran ser comercializados o suministrados una vez que hayan sido
fabricados y controlados de acuerdo a los requisitos técnicos y regulatorios establecidos, y que hayan
sido liberados por la unidad de calidad.
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6.1.2.8 Que los productos sean almacenados y manejados por el fabricante y el distribuidor, de acuerdo a
las condiciones que garanticen que los productos mantengan la seguridad, eficacia y calidad, durante su
periodo de caducidad o periodo de vida (til.

6.1.3 Los elementos minimos que contendra el sistema de Gestion de calidad son:
6.1.3.1 Manual de calidad.

6.1.3.2 Auditorias.

6.1.3.3 CAPA.

6.1.3.4 Control de cambios.

6.1.3.5 Gestion de riesgos.

6.1.3.6 Revisién anual de producto.

6.1.3.7 Transferencia de tecnologia.

6.1.3.8 Plan maestro de validacion.

6.2 Debe existir un Manual de Calidad o documento equivalente que describa el sistema de calidad,
indicando como minimo lo siguiente:

6.2.1 Politica de calidad.

6.2.2 Antecedentes de la organizacion.

6.2.3 Estructura organizacional.

6.2.4 Responsabilidades.

6.2.5 Instalaciones y Procesos.

6.2.6 Revision y evaluacion periddica del desempefio del sistema de calidad.

6.2.7 Gestion de proveedores de insumos, procesos y actividades subcontratadas que tengan impacto en
la calidad del producto.

6.3 Auditorias.

6.3.1 Debe existir un sistema de auto-inspeccién para la evaluacion del sistema de gestion de calidad y del
nivel de cumplimiento en BPF.

6.3.2 Las auditorias de autoinspeccion deben ser conducidas por personal independiente al area auditada.
Estas también pueden ser realizadas por personal externo.

6.3.3 Deben existir procedimientos para la seleccion, entrenamiento y calificacion de auditores.

6.3.4 Debe existir un procedimiento para la ejecucion de auditorias para proveedores de insumos,
prestadores de servicios de andlisis, prestadores de servicios a sistemas criticos y equipos y maquiladores de
procesos de fabricacion.

6.3.5 Debe existir un sistema de evaluacion del sistema de gestion de calidad y del nivel de cumplimiento
en BPF, con la finalidad de detectar, corregir y prevenir desviaciones y mejorar el sistema de calidad.

6.3.6 Debe existir un programa de auditorias periodicas, asi como contar con evidencia documental para
demostrar cumplimiento al mismo.

6.3.7 Se deben establecer por escrito las listas de verificacion que consideren las normas, requisitos y
referencias aplicables.

6.4 Quejas.

6.4.1 Debe existir un responsable de la gestién de quejas.

6.4.2 Debe existir un procedimiento para el manejo de quejas, el cual debe incluir.
6.4.2.1 La obligatoriedad de la atencion de todas las quejas.

6.4.2.2 El proceso de investigacion.

6.4.2.3 Definicion de las CAPA a realizar respecto al problema.
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6.4.2.4 La formay el tiempo de respuesta al cliente, en su caso.

6.4.2.5 Indicar en qué casos se procedera al retiro de producto de mercado y notificar a la autoridad
sanitaria.

6.4.3 Como parte de la investigacién de una queja de un lote de producto defectuoso, debe extenderse la
evaluacién de otros lotes con el fin de determinar si éstos también estan afectados.

6.4.4 Los registros de las quejas deben como minimo contar con lo siguiente:
6.4.4.1 Nombre del producto, presentacion y numero de lote.

6.4.4.2 Cantidad involucrada.

6.4.4.3 Motivo.

6.4.4.4 Nombre y localizacion de quien la genera.

6.4.4.5 Resultado de la investigacion.

6.4.4.6 Acciones tomadas.

6.4.5 Todas las quejas deben registrarse de forma cruzada con los reportes de investigacién generados y
hacer referencia a los correspondientes registros de lote involucrado.

6.4.6 Deben efectuar una revision periédica de las quejas, para identificar problemas especificos o
recurrentes y tomar las medidas necesarias.

6.5 Manejo de producto fuera de especificaciones o no conforme.

6.5.1 Los productos en cualquiera de sus etapas que no cumplan las especificaciones establecidas o que
sean fabricados fuera de los procedimientos establecidos deben ser identificados y colocados en retencién
temporal o de cuarentena.

6.5.2 Debe emitirse un reporte de desviacion o no conformidad para definir si puede ser reacondicionado,
recuperado, reprocesado, retrabajado o rechazado.

6.5.3 Los procesos de recuperacion, reproceso o retrabajo deben ser autorizados por el responsable
sanitario.

6.5.4 Debe existir un procedimiento que describa las acciones a tomar en los casos de reacondicionado,
recuperado, reproceso o retrabajo de lotes.

6.5.5 La recuperacion de producto en envase primario s6lo esta permitida en formas farmacéuticas
sélidas.

6.5.6 El retrabajo o el reproceso no estan permitidos en productos estériles dosificados en su envase
primario.

6.5.7 Los lotes recuperados deben ser sometidos a andlisis de calidad y la documentacion debe demostrar
gue la calidad del lote recuperado es equivalente a la del proceso original.

6.5.8 Los reprocesos en medicamentos se permiten por una sola ocasion. En caso de que la causa que
origino el reproceso sea repetitiva, el proceso debe ser validado.

6.5.9 Los lotes reprocesados o retrabajados deben ser sometidos a andlisis de calidad, estudios de
estabilidad de acuerdo con la norma correspondiente y la documentacion debe demostrar que cumple con las
especificaciones del producto original.

6.5.10 Los productos rechazados deben ser identificados y segregados hasta su disposicién o destino
final. Esta debe llevarse a cabo de acuerdo a un procedimiento.

6.5.11 Debe emitirse una orden e instrucciones de retrabajo, recuperacion o reproceso especifico para
cada lote.

6.5.12 En el caso de reprocesos se debe asignar un ndmero de lote diferente al del lote original, lo cual
debe ser autorizado por el responsable sanitario.

6.5.13 La liberacion de un lote retrabajado, recuperado o reprocesado debe seguir los pasos descritos en
el numeral 12 y contar con la autorizacion del responsable sanitario.
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6.6 Acciones correctivas, acciones preventivas (CAPA)

6.6.1 Debe existir un sistema para la implementacién de las acciones correctivas y preventivas resultantes
de las no conformidades, quejas, devoluciones, fuera de especificaciones, auditorias, tendencias, y las que
defina el propio sistema.

6.6.2 Debe ser establecida una metodologia para la investigacion de desviaciones o no conformidades que
incluya el uso de herramientas técnicas y estadisticas para determinar la causa raiz, la definicién de
responsables y fechas compromiso.

6.6.3 Seguimiento y efectividad de las CAPA establecidas.
6.7 Retiro de producto

6.7.1 El titular del registro sanitario o representante legal debe natificar a la autoridad sanitaria la decision
de cualquier retiro de producto, indicando al menos:

6.7.1.1 Nombre del producto.

6.7.1.2 Fabricante del producto.

6.7.1.3 Lote o lotes involucrados.

6.7.1.4 Motivo.

6.7.1.5 Cantidades, fechas y clientes primarios.
6.7.1.6 Lugar de acopio.

6.7.2 El responsable sanitario debe designar a la persona encargada de gestionar las actividades
necesarias para efectuar el retiro de producto del mercado.

6.7.3 Deben existir procedimientos que describan las actividades para llevar a cabo el retiro de producto
del mercado.

6.7.4 Debe existir un sistema para retirar productos del mercado de manera oportuna y efectiva en el caso
de alertas sanitarias y para productos que se sabe o0 se sospeche que estan fuera de especificaciones o
representen un riesgo a la salud.

6.7.5 Deben existir lineamientos para la identificacion y almacenamiento de producto retirado.

6.7.6 La efectividad del proceso de retiro del producto del mercado debe ser evaluada mediante
simulacros.

6.8 Control de Cambios.

6.8.1 Debe existir un sistema documentado de control de cambios que incluya la evaluacién e impacto del
cambio propuesto sobre los procesos, proveedores, sistemas criticos, sistemas computacionales, areas,
servicios, equipos, métodos analiticos, especificaciones, documentacion, disposiciones regulatorias y calidad
del producto.

6.8.2 Los cambios no planeados deben considerarse como desviaciones o no conformidades.

6.8.3 Debe conformarse un Comité o Grupo Técnico integrado por representantes de las areas
involucradas y por el responsable de la unidad de calidad, quienes revisaran, evaluaran y aprobaran el cambio
propuesto.

6.8.4 Deberan dar seguimiento a la implementacion de los cambios aprobados y asegurar su cierre de
acuerdo a lo previamente establecido.

6.9 Plan maestro de validacion.
6.9.1 Véase numeral 9.4.
6.10 Gestion de Riesgos.

6.10.1 Dentro del sistema de gestién de calidad debe considerarse la aplicacion formal y sistematica de la
gestion de riesgos con la finalidad de identificar, mitigar y controlar riesgos potenciales a la calidad, y apoyar a
la organizacién en la toma de decisiones.
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6.10.2 La evaluacién de los riesgos debe basarse en el conocimiento cientifico y debe incluir la
identificacion del riesgo, el analisis del riesgo, la evaluacion del riesgo y el control del riesgo.

6.11 Revisién Anual de Producto.

6.11.1 Debe existir una revision sistematica anual de la calidad de cada producto con la finalidad de
obtener informacion objetiva del desempefio del producto, consistencia en los procesos y cumplimiento
regulatorio.

6.11.2 Debe existir un registro de la revision anual de cada producto, el cual debe contener al menos la
siguiente informacién:

6.11.2.1 Nombre, concentracién, forma farmacéutica, presentacion y periodo de caducidad.

6.11.2.2 Numero de lotes fabricados en el afio, nimero de lotes aprobados con desviaciones o no
conformidades y nimero de lotes rechazados.

6.11.2.3 Resumen con los datos de las operaciones criticas, controles de proceso y producto terminado
que permita el analisis de tendencias.

6.11.2.4 Registro de las desviaciones 0 no conformidades, resultados fuera de especificaciones, control de
cambios, devoluciones, quejas, retiro de producto del mercado incluyendo el informe de la investigacion y
conclusiones de las acciones realizadas.

6.12 Transferencia de Tecnologia.

6.12.1 La Transferencia de Tecnologia debera tener un enfoque planificado y documentado, en el que se
considere personal capacitado, requisitos de calificacion y validacion, sistemas de fabricacion y control de
calidad, y debe ser formalizada a través de un acuerdo técnico.

7. Personal
7.1 Responsabilidades.

7.1.1 El elemento més importante para la seguridad, eficacia y calidad de los medicamentos es el
personal, por lo que es responsabilidad del fabricante contar con el nimero suficiente de personal calificado
para llevar a cabo todas las actividades requeridas para la fabricacién de medicamentos. El personal debe
recibir induccion en BPF desde su contratacion, entrenado en las actividades que va a realizar y
continuamente capacitado.

7.1.2 El personal que participa en cualquier aspecto de la fabricacion con impacto en la calidad del
producto debe ser continuamente capacitado.

7.1.3 Debe existir un organigrama, autorizado y actualizado, en el que se establezcan claramente los
niveles de autoridad y las interrelaciones de los diferentes departamentos o areas.

7.1.4 Debe existir un Responsable Sanitario en conformidad con lo establecido en la Ley General de Salud
y el Reglamento de Insumos para la Salud, el cual debe ocupar el mayor nivel jerarquico de la Unidad de
Calidad y reportar a la maxima autoridad de la organizacién.

7.1.5 El Responsable Sanitario es el responsable de la calidad del producto y debe tener la formacién
académica, conocimiento y experiencia suficiente para la toma de decisiones en aspectos de BPF.

7.1.6 El responsable sanitario designard por escrito a la(s) persona(s) que atendera(n) cualquier
eventualidad cuando éste se encuentre ausente, el o los cuales tendran que contar con los requisitos que
establecen la Ley General de Salud y el Reglamento de Insumos para la Salud para los responsables
sanitarios con la formacion académica, conocimientos y experiencia suficiente para la toma de decisiones en
aspectos de BPF. El equivalente al responsable sanitario en plantas instaladas fuera del pais es la Persona
Autorizada o Director técnico.

7.1.7 El Responsable Sanitario debe autorizar los documentos maestros que garanticen el cumplimiento
de BPF y los documentos basicos del sistema de gestion de calidad, los documentos generados a partir de
éstos podran ser firmados conforme a lo declarado en su sistema de documentacion.

7.1.8 El propietario del establecimiento sera responsable solidario con el Responsable Sanitario para el
cumplimiento de la presente Norma y las demas disposiciones juridicas aplicables.
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7.1.9 La Unidad de Fabricacion y la Unidad de Calidad deben ser completamente independientes dentro
de la estructura organizacional, no dependiendo o reportando una a la otra.

7.1.10 EIl personal debe conocer y comprender claramente sus responsabilidades y funciones, asi como
los principios de las BPF vigentes que le apliquen.

7.1.11 Deben establecerse por escrito el perfil, descripcion y responsabilidades de cada puesto y ser
congruentes a las operaciones y a la aplicacién de las BPF.

7.1.12 Debe existir un sistema de seleccion, capacitacion y evaluacion que garanticen que el personal
cuenta con la formacion académica, conocimientos y experiencia necesarios para que desempefien sus
funciones y responsabilidades de acuerdo a lo previsto.

7.1.13 Debe existir un programa anual de capacitacidon que incluya temas de BPF, operaciones especificas
al puesto, higiene y seguridad, se deben conservar evidencia de su aplicacion. La capacitacién debe incluir
temas especificos para el personal que trabaja en areas donde existen riesgos de contaminacion o
manipulacién de materiales o productos altamente activos, toxicos o sensibles.

7.1.14 La efectividad de la capacitacion debe evaluarse periddicamente, a través de pruebas de
competencia que demuestren la habilidad o pericia del personal en las tareas asignadas.

7.1.15 EIl personal que ejerza cargos de responsabilidad debe tener la autoridad suficiente para cumplir
con sus responsabilidades, para ello debe poseer la formacion y conocimiento técnico-cientifico y la
experiencia practica en la fabricacion, control y aseguramiento de la calidad de los medicamentos, que le
permita tener un criterio profesional independiente, basado en la aplicacién de principios cientificos en la
solucién de problemas préacticos que pudieran presentarse en la fabricacion y control de los medicamentos.

7.1.16 La persona autorizada que determine la liberacién de cada lote debe poseer la formacion
académica, conocimientos y experiencia requerida para este fin.

7.2 El responsable de la Unidad de Fabricacién debe:

7.2.1 Asegurar que los productos se fabriquen de acuerdo a las instrucciones escritas con la finalidad de
obtener la calidad preestablecida.

7.2.2 Aprobar las instrucciones relacionadas a las operaciones de fabricacién y asegurar su cumplimiento.

7.2.3 Asegurar que el expediente de fabricacion de cada lote de producto incluya todos los registros
relacionados a la fabricacion y control del producto.

7.2.4 Comprobar que ha sido efectuado el mantenimiento de areas, equipos y servicios relacionados a la
fabricacién incluyendo la calibracién de instrumentos.

7.2.5 Asegurar que se realizan las calificaciones y validaciones programadas a sistemas, procesos,
equipos y servicios.

7.2.6 Asegurar que el personal ha recibido la capacitacion de induccién y la capacitacién periédica
necesaria para la ejecucion de sus funciones.

7.3 El responsable de la Unidad de Calidad debe:
7.3.1 Aprobar o rechazar, los insumos, productos intermedios, productos a granel y productos terminados.
7.3.2 Asegurar que se lleven a cabo todas las determinaciones y pruebas establecidas.

7.3.3 Asegurar la evaluacion de los expedientes de fabricacion de cada lote de producto antes de su
liberacion.

7.3.4 Aprobar las especificaciones, las instrucciones de muestreo, los métodos de pruebas y
determinaciones analiticas.

7.3.5 Asegurar que los analisis llevados a cabo por contrato son confiables.

7.3.6 Verificar que se lleve a cabo el mantenimiento a las instalaciones, equipos e instrumentos de las
areas analiticas.

7.3.7 Asegurar que se efectlen la validacion de métodos analiticos no farmacopeicos, estudios de
adecuabilidad de métodos farmacopeicos, la calificacion de equipos y calibracion de instrumentos analiticos.
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7.3.8 Asegurar que el personal ha recibido la capacitacion de induccién y la capacitacién periddica
necesaria para la ejecucion de sus funciones.

7.4 Los Responsables de la Unidad de Fabricacion y de la Unidad de Calidad deben trabajar
conjuntamente para dar cumplimiento de lo dispuesto en la presente Norma.

7.5 Los consultores que asesoran sobre la fabricacion y control deben tener un nivel comprobado de su
formacion académica, conocimiento y experiencia que les permita asesorar sobre el tema especifico en el que
fueron contratados.

7.6 Higiene y seguridad

7.6.1 Deben establecerse programas de capacitacion en practicas de higiene, seguridad e indumentaria
del personal que ingresa a las areas de fabricacion y control de calidad.

7.6.2 El personal antes de ser contratado y durante el tiempo que labore en la organizacién, debe
someterse a examenes médicos. El personal que realice inspecciones visuales debe someterse a estudios de
agudeza visual periédicos.

7.6.3 El personal que sufra de una enfermedad infecciosa o tenga lesiones expuestas en la piel, y que sea
determinado por un examen médico o por observacion, suspendera sus actividades hasta que esta condicion
se corrija o el personal médico calificado determine que la persona no pone en peligro su propia seguridad y la
calidad de los productos. El personal debe ser instruido para reportar esta condicion.

7.6.4 El personal debe portar ropa limpia y adecuada para la actividad que ejecutard, con las
caracteristicas requeridas para la proteccién del personal y del producto.

7.6.5 Los requerimientos de indumentaria para cada area de fabricacién, almacenes y control de calidad
deben estar definidos por escrito.

7.6.6 Deben existir instrucciones escritas del lavado de indumentaria, incluyendo aquella utilizada en areas
de fabricacion de productos de alto riesgo, en el que se indique su tratamiento y/o disposicion final.

7.6.7 En el caso de usar indumentaria desechable se debe contar con un procedimiento para su
disposicion final.

7.6.8 El personal no debe fumar, comer, beber, masticar y almacenar alimentos y medicamentos en las
areas de fabricacion, almacenes y laboratorio de control de calidad.

7.6.9 El personal no debe usar joyas ni cosméticos en las areas de fabricacion donde el producto se
encuentre expuesto, en el laboratorio de microbiologia y el bioterio.

7.6.10 Debe instruirse al personal a que se laven las manos antes de ingresar a las areas de produccion.

7.6.11 El ingreso de visitantes a las areas de fabricacién y control de calidad debe controlarse y no
comprometer la calidad del producto. Los visitantes deben seguir las instrucciones relacionadas con la higiene
y seguridad personal, incluyendo el uso de indumentaria, estas disposiciones aplican también para empleados
temporales, contratistas, auditores o alguna otra persona previamente autorizada a ingresar a las areas.

8. Instalaciones y equipo
8.1 Generalidades.

8.1.1 Las areas y equipos deben ser localizados, disefiados, construidos, instalados y mantenidos en
condiciones que permitan su correcta operacion.

8.1.2 Las éreas, equipos de fabricacion y sistemas criticos que impacten directamente en la calidad del
producto deben ser calificados y validados.

8.1.3 Se deben contar con sistemas alternos de suministro de energia, para mantener las condiciones de
las operaciones criticas del proceso de fabricacion.

8.1.3.1 Todas las operaciones involucradas en el procesamiento aséptico deben contar con sistemas de
suministros alternos de energia.

8.1.4 Las areas y equipos de fabricacion para elaborar productos de los grupos penicilinicos,
cefalosporinicos, hormonales esteroidales del tipo androgénico, estrogénico y progestagénico,
hemoderivados, biolégicos virales y bioldgicos bacterianos deberan ser dedicados.
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8.1.4.1 Las é&reas y equipos de fabricacion para elaborar productos citotoxicos, inmunosupresores,
biotecnoldgicos y otros considerados como de alto riesgo por su alta actividad farmacolégica y toxicidad,
podran ser no dedicadas previa evaluacién de riesgo y contar con autorizacién de la Secretaria.

8.1.5 Las areas de fabricacion deberan clasificarse con base en el apéndice normativo A.
8.2 Instalaciones.
8.2.1 Consideraciones.

8.2.1.1 El disefio y construccién de las areas de fabricacion, laboratorio y otros cuartos que estén
involucrados en la fabricacién (incluyendo las areas destinadas para el manejo de animales) deben ser de
materiales que permitan su limpieza, mantenerlos libres de polvo, insectos, plagas y facilitar su
mantenimiento, a fin de minimizar riesgo de contaminacion.

8.2.1.2 Deben efectuarse actividades de mantenimiento en las instalaciones y edificios bajo un programa a
fin de asegurar que las operaciones de reparacion y mantenimiento no representen riesgo a la calidad
del producto.

8.2.1.3 Todas las instalaciones y edificios deben ser sujetos a instrucciones escritas para su limpieza y
cuando aplique su sanitizacion.

8.2.1.4 La iluminacion, temperatura, humedad y ventilacién deben ser adecuadas a las actividades que se
realicen en cada una de ellas y no deben afectar directa o indirectamente al producto, equipo y personal.

8.2.1.5 El ingreso de personal a las instalaciones o areas debe controlarse de acuerdo a las actividades
que en ellas se realicen. Las areas de produccion y acondicionamiento no deben usarse como vias de paso
para el personal e insumos.

8.2.2 Areas de produccion.

8.2.2.1 Las areas de produccion, muestreo, pesadas, envasado primario y todas aquellas donde se
encuentren expuestos componentes, productos y sus servicios inherentes (particularmente los sistemas de
aire) a penicilinicos, cefalosporinicos, hormonales esteroidales de los grupos andrdégenos, estrogenos y
progestagenos, hemoderivados, bioldgicos virales y biolégicos bacterianos y aquellos que tengan alta
actividad farmacoldgica o alta toxicidad, deben ser completamente independientes y autocontenidas.

8.2.2.2 Las areas de produccion, muestreo, pesadas, envasado primario y todas aquellas donde se
encuentren expuestos componentes, productos y sus servicios inherentes (particularmente los sistemas de
aire) a productos citotdxicos, inmunosupresores, biotecnoldgicos y otros considerados como de alto riesgo
gue tengan alta actividad farmacolégica o alta toxicidad, podran ser no independientes, previa evaluacion de
riesgo y contar con autorizacion de la Secretaria.

8.2.2.3 El uso de aisladores debe cumplir las condiciones indicadas en los numerales 8.2.2.1y 8.2.2.2.

8.2.2.4 El disefio y ubicacién de las areas debe ser tal que el flujo de personal, insumos, producto en
proceso, producto terminado y desechos se efectlie en orden légico y secuencial de acuerdo al proceso de
fabricacion; evitando flujos cruzados y minimizando el riesgo de contaminacion al producto.

8.2.2.5 Se debe demostrar que el tamafio y nUmero de areas esta acorde a la capacidad de fabricacion,
equipos, diversidad de productos y tipo de actividades que se realicen en cada una de ellas.

8.2.2.6 Las areas de produccion deben tener acabado sanitario; todos los servicios como son: lamparas y
tuberias, puntos de ventilacion y extraccion, alimentacion de energia, deben ser disefiadas e instaladas para
evitar acumulacion de polvos y facilitar su limpieza.

8.2.2.7 Las areas, equipos de fabricacion y procesos deben contar con los sistemas criticos requeridos
tales como: HVAC, aire comprimido, agua para uso farmacéutico, vapor puro, entre otros.

8.2.2.8 El sistema HVAC debe estar disefiado de forma tal que permita cumplir con la clasificacion del area
requerida de acuerdo al Apéndice normativo A.

8.2.2.9 Deben contar con un sistema de monitoreo de las variables criticas de acuerdo a la clasificacién
del Apéndice normativo A.

8.2.2.10 Se debe asegurar especialmente la contenciéon en &reas donde se manejen productos que
contengan agentes patdégenos, de alta toxicidad, virus o bacterias vivas.
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8.2.2.11 Se debe evitar que la instalacion y el acceso para mantenimiento al HVAC, agua y sistemas de
soporte sea una fuente de contaminacion para el producto.

8.2.2.12 No debe existir recirculacion de aire en los sistemas HVAC de é&reas donde se procesan
organismos patdgenos viables y evitar su liberacion al medio ambiente.

8.2.2.13 EIl disefio de las areas de fabricacion debe contemplar cuartos para el acceso de personal,
cambio de ropa de acuerdo a la clasificacion del Apéndice normativo A.

8.2.2.14 Las tuberias deben estar identificadas, de acuerdo al cédigo de la norma correspondiente vigente
y en los casos en que aplique la direccion del flujo.

8.2.2.15 Las tuberias por las que se transfieran materias primas, productos intermedios o a granel, deben
ser de un material inerte no contaminante y éstas deben estar identificadas.

8.2.2.16 Las areas de produccion deben contar con tomas identificadas de los sistemas criticos
empleados.

8.2.2.17 Los drenajes deben contar con trampas o algun dispositivo que prevenga contraflujo
o contaminacion. En las areas ISO clase 5/6, usadas para produccion aséptica estan prohibidos los drenajes.

8.2.2.18 Deben contar con areas separadas para cada uno de los procesos de fabricacién; en caso de
procesos en los que se efectlien méas de una operacion unitaria de manera continua debe evaluarse el riesgo.

8.2.2.19 Las operaciones criticas para la fabricacion de estériles como la preparacion de materiales,
procesos de esterilizacion, despirogenado y llenado, deben realizarse en areas controladas y separadas
fisicamente.

8.2.2.20 El pesado de las materias primas debe realizarse en areas separadas y disefiadas para este fin.

8.2.2.21 EIl pesado y muestreo de farmacos de alto riesgo y estériles podra realizarse en una zona
especifica del area de produccion.

8.2.2.22 Se debe contar con un area especifica para 6rdenes surtidas que asegure la calidad de los
insumos.

8.2.2.23 Las areas de produccion en las que se generen polvos (muestreo, pesado, mezclado u otro
proceso) deben contar con sistemas de extraccién y coleccion de polvos que por su disefio eviten
contaminacion cruzada y al medio ambiente.

8.2.2.24 Deben contar con areas para el almacenamiento de los accesorios de los equipos de fabricacion.

8.2.2.25 Las operaciones de acondicionamiento deben realizarse en un area especifica, disefiada y
localizada de forma tal que el flujo de personal, insumos y producto en proceso evite contaminacion, confusion
y mezcla de productos e insumos.

8.2.2.26 Las éareas en las que se realicen las pruebas de inspeccion visual deben contar con los
requerimientos de iluminacién necesarios.

8.2.2.27 Debe asegurarse que los equipos e instrumentos que se utilicen para realizar los controles en
proceso no se vean afectados directa o indirectamente por el proceso y viceversa.

8.2.2.28 Deben contar con areas o gabinetes especificos para guardar herramientas, sustancias o
materiales requeridos para el mantenimiento de los equipos de fabricacion, los cuales deben cumplir con las
mismas condiciones sanitaras de acuerdo al area en el que se encuentran.

8.2.3 Areas de almacenamiento.

8.2.3.1 El area de recepcion de insumos y productos debe ser disefiada y construida de tal forma que los
proteja del medio exterior, que permita su inspeccion y limpieza.

8.2.3.2 Deben contar con un area de embarque que asegure la conservacion de las propiedades de los
medicamentos e insumos.

8.2.3.3 Las éareas de almacenamiento debe ser disefiadas y construidas para asegurar las buenas
practicas de almacenamiento, deben cumplir con condiciones de limpieza, temperatura y humedad relativa
requeridos por el tipo de insumos y/o productos, y llevar a cabo su control, monitoreo y verificacion.
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8.2.3.3.1 Para insumos y/o productos que requieran de cadena de frio, se debe contar con la
infraestructura y equipo necesarios para cumplir con los requerimientos y llevar a cabo su control, monitoreo
continuo y verificacion.

8.2.3.4 Deben contar con area para el muestreo de materias primas dedicada e independiente que cumpla
con las mismas condiciones de un area de produccion.

8.2.3.5 Deben contar con areas delimitadas para el almacenamiento de insumos y productos, recuperados
o devueltos. Los productos rechazados deberan estar en areas segregadas e identificadas.

8.2.3.6 Los insumos o productos clasificados como estupefacientes y psicotrépicos (controlados) deben
contar con un area segregada, segura y con acceso controlado y restringido.

8.2.3.7 Los materiales impresos para el acondicionamiento deben almacenarse en un area con acceso
controlado y restringido.

8.2.4 Areas de control de calidad.

8.2.4.1 El laboratorio de control de calidad debe estar separado fisicamente de las areas de produccién
y Almacenes.

8.2.4.2 El disefio y construccién del laboratorio de control de calidad debe contar con instalaciones y
espacio suficiente para las pruebas y andlisis efectuadas en ellos, para evitar mezclas y contaminacion.

8.2.4.2.1 En el caso de productos de alto riesgo, debe de contar con las instalaciones para el manejo
seguro de las muestras que eviten la exposicion del personal y la contaminacién al medio ambiente.

8.2.4.3 Las éareas destinadas a pruebas biolégicas, microbiolégicas e instrumentales deben estar
fisicamente separadas entre ellas.

8.2.4.4 Si en el area de instrumental cuentan con instrumentos sensibles a vibraciones, interferencia
eléctrica, humedad o que requieran condiciones especiales, debe tenerlos en cuartos separados o que
aseguren las condiciones recomendadas por el fabricante para su proteccion.

8.2.4.5 Debe contar con un area especifica para las muestras de retencién de producto terminado que
cumpla con las condiciones establecidas en el marbete.

8.2.4.6 Debe contar con un area especifica para las muestras de retencion de insumos que cumpla con las
condiciones de conservacion de sus propiedades.

8.2.4.7 Deben contar con una zona especifica e independiente para el manejo de las muestras para
andlisis de farmacos, producto en proceso y producto terminado considerados como alto riesgo.

8.2.5 Areas auxiliares.

8.2.5.1 Las areas destinadas al servicio médico y comedores deben estar separados de areas de
fabricacién.

8.2.5.2 Las areas destinadas para roperia, vestidores, lavado, duchas y servicios sanitarios deben estar en
lugares de facil acceso y su tamafio debe de estar en correspondencia con el nimero de trabajadores.

8.2.5.3 Los servicios sanitarios no deben comunicar directamente, ni localizarse en vias de paso con las
areas de fabricacion.

8.2.5.4 Las areas de mantenimiento deben estar separadas y fuera de las areas de fabricacion. Si se
requiere un area de mantenimiento dentro de las areas de produccion, ésta debera cumplir con las
condiciones sanitarias del 4rea donde se encuentra.

8.2.5.5 Las instalaciones destinadas para el manejo de animales de laboratorio deben estar aisladas de
las areas de fabricacion y cumplir con las disposiciones juridicas aplicables.

8.2.5.6 Deben contar con area especifica con condiciones de seguridad y almacenaje para los expedientes
de fabricacion.

8.2.5.7 Deben contar con area especifica y separada de las areas de fabricacién, para guardar los
residuos que se generen durante la fabricacién y/o andlisis de los productos.
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8.2.5.8 Para el tratamiento de residuos generados durante la fabricacién de productos de alto riesgo deben
contar con un sistema de contencion e inactivaciéon y cumplir con las disposiciones juridicas aplicables en
materia ecol6gica y sanitaria para el destino final de los residuos.

8.3 Equipo.

8.3.1 El equipo de fabricacion debe ser disefiado y localizado para cumplir con el uso propuesto y evitar
riesgo de contaminacion, deben permitir su desmontaje/montaje, limpieza, mantenimiento y esterilizacién
si aplica.

8.3.2 La ubicacién de los equipos de fabricacion no deben obstaculizar los movimientos del personal,

deben facilitar el flujo de materiales, asegurar el orden de los procesos para controlar el riesgo de confusion o
mezcla de alguna etapa del proceso.

8.3.3 Los sistemas de control deben estar en lugares accesibles y acordes con la clase de area en la cual
sera operado.

8.3.4 El lavado, limpieza y mantenimiento de los equipos de fabricacién no deben poner en riesgo la
calidad de los productos, ni ser fuente de contaminacion.

8.3.5 Los materiales que se consideren para el disefio y construccion de los equipos de fabricacion y los
accesorios que estén en contacto directo con el producto, deben ser inertes y no ser absorbente o adsorbente.

8.3.6 Los lubricantes, refrigerantes u otras sustancias requeridas para la operacion de los equipos
de fabricacion, no deben estar en contacto directo con el producto o con envases primarios. En caso de
lubricantes u otras sustancias requeridas para la operacién de los equipos de fabricacién que podrian estar en
contacto con el producto deben ser al menos grado alimenticio, adquirirse bajo una especificacion y establecer
su manejo.

8.3.7 El equipo de fabricacién fuera de uso debe ser removido de las areas de produccion.

8.3.8 El equipo dafiado y en espera de mantenimiento debe ser identificado y no representar un riesgo
para el personal y la operacion.

8.3.9 Los equipos de fabricacién, sus accesorios, utensilios y todas las tuberias deben limpiarse y
mantenerse de acuerdo con los procedimientos escritos que detallen las actividades a realizar.

8.3.10 EI sistema de generacién y distribucion de agua para uso farmacéutico debe ser disefiado,
construido y mantenido para asegurar la calidad de agua.

8.3.11 Los filtros empleados en la produccién o envasado primario de productos deben ser de materiales
que no liberen fibras u otros cuerpos extrafios.

9. Validacion y calificacion
9.1 Generalidades.

Un elemento esencial para el cumplimiento de las BPF es la validacion, que nos permite demostrar que la
fabricacion de los medicamentos cumplen las caracteristicas fundamentales de funcionalidad, consistencia y
robustez, para asegurar la calidad de los medicamentos.

9.2 Impacto de la validacion.

El fabricante debe determinar el impacto de los elementos de la fabricacion en la calidad del producto,
utilizando la gestion de riesgos como una herramienta para establecer el alcance de la calificacion y
validacion.

9.3 Calificacion y validacion.

Un requisito esencial para la validacion es la calificacion de todos los elementos involucrados en el
proceso, sistema o método a validar.

9.4 Plan Maestro de Validacion (PMV).

9.4.1 Debe existir un plan escrito para el desarrollo de las actividades de calificacion y validacion, el cual
debe ser autorizado por el mayor nivel jerarquico de la organizacién y el responsable sanitario, en el que debe
guedar establecido el alcance, las responsabilidades y las prioridades de la calificacion y validacion.
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9.4.2 EI PMV debe contener:

9.4.2.1 Politica de validacion.

9.4.2.2 Estructura organizacional para las actividades de validacion.

9.4.2.3 Responsabilidades.

9.4.2.4 Comité de validacion.

9.4.2.5 Listado de las instalaciones, equipos, sistemas, métodos y procesos a calificar y/o validar.
9.4.2.6 Formatos o referencia cruzada a protocolos y reportes.

9.4.2.7 Matriz de capacitacion y calificacion.

9.4.2.8 Control de cambios.

9.4.2.9 Referencia a documentos aplicables.

9.4.2.10 Métodos analiticos.

9.4.2.11 Sistemas computacionales que impactan a la calidad del producto.
9.4.2.12 Sistemas criticos.

9.4.2.13 Equipo de produccién y acondicionamiento.

9.4.2.14 Procesos o0 métodos de limpieza.

9.4.2.15 Procesos de produccion y acondicionamiento.

9.4.2.16 Mantenimiento del estado validado.

9.4.2.17 Debe incluir un programa de actividades, el cual debera ser actualizado con la frecuencia
requerida.

9.5 Protocolos de calificacion y validacion.

Se debe contar con protocolos escritos donde se especifique como se realizara la calificacion y validacion,
éste debe especificar las etapas criticas e incluir los criterios de aceptacion.

9.5.1 Reportes de calificacion y validacion.

Se debe contar con reportes escritos de la calificacién y/o validacion que demuestre la trazabilidad al
protocolo correspondiente, éstos deben incluir los resultados obtenidos, las desviaciones observadas y
conclusiones. Cualquier cambio al protocolo durante la ejecucidon debe documentarse y justificarse.

9.6 Calificacion. La calificacion se debe efectuar mediante las siguientes cuatro etapas consecutivas:
9.6.1 Deben contar con calificacion de disefio basada en los requerimientos de usuario.
9.6.2 Deben contar con calificacion de instalacion con base a los requisitos del fabricante.

9.6.3 Deben contar con calificacién de operacion basada en las condiciones e intervalos de operacion
establecidas por el fabricante y usuario.

9.6.4 Deben contar con calificacion de desempefio que demuestre que el equipo, sistema o proceso
cumple con los requisitos previamente establecidos en condiciones de uso rutinario y dentro de los intervalos
de trabajo permitidos para cada producto.

9.6.5 No se podra continuar con la siguiente etapa de calificacion, sin antes haber concluido
satisfactoriamente la precedente.

9.6.5.1 Los instrumentos criticos de medicién involucrados en la calificacion, deben estar calibrados.
9.7 Validacion de procesos.
9.7.1 Validacion Prospectiva.

9.7.1.1 La validacién del proceso de la fabricacion de medicamentos debe realizarse previo a su
distribucién y comercializacion.
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9.7.1.2 La validacion debe realizarse en lotes a escala industrial en al menos 3 lotes consecutivos en un
periodo de tiempo definido, que aporte la cantidad suficiente de datos para demostrar que el proceso es capaz
y consistente.

9.7.1.3 Los lotes producidos con fines de validacion de proceso podran ser comercializados si éstos
cumplen con: todos los requisitos de las BPF, los criterios de aceptacion establecidos en el protocolo de
validacién, conclusiones del reporte de validacién satisfactorio y las especificaciones de liberacion
previamente establecidas.

9.7.2 Validacién concurrente.

9.7.2.1 La validaciéon concurrente es aceptable en casos tales como: demanda limitada, vidas medias
cortas, por emergencia sanitaria, entre otros; esta decision debera ser previamente justificada y aprobada por
el responsable sanitario o persona autorizada. Los requisitos de documentacion deben ser los mismos que
para la validacion prospectiva.

9.7.2.2 Los lotes producidos bajo este enfoque, podran ser comercializados si éstos cumplen con: todos
los requisitos de las BPF, los criterios de aceptacion establecidos en el protocolo de validacién, conclusiones
del reporte de validacion satisfactorio de cada lote y las especificaciones de liberacion previamente
establecidas.

9.7.2.3 Debe establecerse un sistema de verificacion continua de procesos que considere el monitoreo y
evaluacién de los atributos criticos de calidad, pardmetros criticos de procesos y tendencias.

9.8 Validacioén del sistema HVAC.

9.8.1 El sistema HVAC debe validarse tomando en consideracion la calificacion de al menos los siguientes
parametros: temperatura y humedad de las areas que alimenta, volumen de inyeccion y extraccion de aire,
diferenciales de presion entre las areas, numero de cambios de aire, conteo de particulas, flujos de
aire, niveles de limpieza, velocidad de flujo y pruebas de integridad de los filtros HEPA.

9.9 Validacion de sistemas de agua.

9.9.1 La validacion de los sistemas de agua para uso farmacéutico debe realizarse conforme a la FEUM
y sus suplementos.

9.10 Validacioén de limpieza.

9.10.1 Se debe realizar la validacion de limpieza con el objetivo de demostrar la efectividad de los
procedimientos de limpieza.

9.10.2 Los métodos de limpieza deben ser acordes a la naturaleza de los productos.

9.10.2.1 Cuando el método de limpieza incluya procesos de sanitizacion, esterilizacién y/o
descontaminacion, éstos deberan ser validados.

9.10.3 Se deben utilizar métodos analiticos validados considerando la técnica de muestreo, para detectar
contaminantes o trazas.

9.10.4 Se debe validar los procedimientos de limpieza de las superficies que estén en contacto con el
producto.

9.10.5 Si varios productos son procesados en el mismo equipo, y éste es limpiado usando el mismo
procedimiento, puede usarse un producto representativo para la validacién o el criterio del “peor caso”. Esta
seleccién puede estar basada en la solubilidad y dificultad de limpieza y los célculos de los limites residuales
en base a una combinacion de la concentracion, toxicidad y estabilidad.

9.10.6 La validacion de limpieza debe realizarse en tres aplicaciones consecutivas del procedimiento de
limpieza con resultados satisfactorios.

9.10.7 La vigencia de la limpieza de los equipos de fabricacion, accesorios, utensilios y todas las tuberias
debe establecerse con base en los resultados de la validacion.

9.11 Validacion de métodos analiticos.
9.11.1 Los métodos analiticos no farmacopeicos deben validarse conforme a la FEUM y sus suplementos.

9.11.2 Cuando se utilizan métodos farmacopeicos, se debe demostrar la verificacién del sistema y su
adecuabilidad al producto e instalaciones.
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9.12 Validacion de procesos asépticos.

9.12.1 En productos que pretenden ser estériles y que no son sometidos a esterilizacién terminal, cada
una de las operaciones unitarias involucradas deben validarse independientemente y confirmarse en conjunto.

9.12.2 La validacion de procesos asépticos debe realizarse conforme a la FEUM y sus suplementos.
9.13 Validacién de sistemas computacionales.

9.13.1 Los sistemas computacionales que impactan en la calidad del producto deben estar validados.
9.13.2 Deben contar con un sistema de proteccion y respaldo de la informacion.

9.13.3 El acceso a éstos debe ser controlado.

9.14 Mantenimiento del estado validado.

9.14.1 Debe ser revisado periédicamente el estado validado y podra fundamentarse en una evaluacion de
andlisis de riesgo. Debe incluir una revision a las instalaciones, sistemas, equipos y procesos.

9.14.2 Cuando un cambio afecte la calidad o caracteristicas del producto, debe llevarse a cabo una nueva
validacion.

9.15 Guias para la calificacion y validacion.

9.15.1 Se podran utilizar como apoyo para realizar la calificacion y validacion, las guias nacionales
e internacionales descritas en la bibliografia de esta norma.

10. Sistemas de Fabricacién

Los sistemas de Fabricacion farmacéuticos deben seguir procedimientos escritos para asegurar el
cumplimento de las BPF. Las caracteristicas de cada sistema estara condicionado entre otros elementos por
la naturaleza de los procesos, la forma farmacéutica y las especificaciones de calidad de cada producto

10.1 Control de Insumos.
10.1.1 Generalidades.

10.1.1.1. Debe haber procedimientos escritos para realizar la recepcion, identificacién, almacenamiento,
control y manejo de todos los insumos que se utilizan en la fabricacion de los medicamentos.

10.1.1.2 Los insumos deben comprarse, cuando sea posible, directamente del fabricante.

10.1.1.2.1 Se debe asegurar que los certificados de andlisis de los insumos sean los emitidos por el
fabricante.

10.1.1.3 Los insumos en cualquiera de las etapas de fabricacion, deben ser manejados y almacenados de
tal manera que prevengan su contaminacion y alteracion.

10.1.1.4 Los insumos en cualquiera de las etapas de fabricacion, no se deben colocar directamente sobre
el piso.

10.1.1.5 Los insumos, deben ser identificados con un niumero de lote interno de acuerdo a cada embarque
recibido.

10.1.1.5.1 Cuando en un embarque se reciban diferentes lotes, cada lote debe ser considerado por
separado para muestreo, andlisis y liberacion.

10.1.1.5.2 Cuando se trate de una partida de un lote ya recibido se deben establecer los criterios para
evaluar o analizar los insumos.

10.1.1.6 ElI nimero de lote debe ser utilizado para registrar el uso de cada insumo. Cada lote debe ser
identificado con su estatus: cuarentena, aprobado o rechazado.

10.1.1.7 Se debe contar con un sistema que asegure que los insumos son utilizados bajo el criterio de
Primeras Caducidades — Primeras Salidas o Primeras Entradas — Primeras Salidas.

10.1.1.8 Cuando en el control de los insumos se utilicen sistemas computarizados, éstos deben estar
validados, y la identificacibn manejada a través de etiquetas o codigos.

10.1.1.9 Los insumos cuya vigencia de aprobacién ha terminado, deben ponerse en cuarentena, para su
reandlisis o disposicion final.
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10.1.1.10 Los insumos rechazados, deben ser identificados y segregados para prevenir su uso en la
fabricacion.

10.1.2 Recepcion.

10.1.2.1 En la recepcion de insumos se debe revisar que cada contenedor o grupo de contenedores, estén
integros, identificados con al menos nombre, cantidad y nimero de lote.

10.1.2.2 Los insumos deben ser identificados para su almacenamiento indicando al menos la siguiente
informacion:

10.1.2.2.1 El nombre y la denominacién internacional, cuando aplique.
10.1.2.2.2 El nimero de lote interno.

10.1.2.2.3 Cantidad y nimero de contenedores.

10.1.2.2.4 El estatus.

10.1.2.2.5 La fecha de caducidad o de reandlisis.

10.1.3 Muestreo.

10.1.3.1 Los insumos, deben ser almacenados en cuarentena, hasta que hayan sido, muestreados,
analizados o evaluados y liberados por la unidad de calidad para su uso.

10.1.3.2 Se deben tomar muestras representativas de cada lote y partida.

10.1.3.2.1 El nUmero de contenedores a muestrear, y la cantidad de material tomado de cada contenedor,
debe estar basada en criterios estadisticos de variabilidad del componente, niveles de confianza, historial de
calidad del proveedor, y la cantidad necesaria para andlisis y la muestra de retencion requerida.

10.1.3.3 Se debe realizar el muestreo considerando lo siguiente:

10.1.3.3.1 Los contenedores deben ser limpiados y/o sanitizados, para prevenir la introduccion de
contaminantes.

10.1.3.3.2 Para el muestreo de insumos estériles, se debe utilizar instrumental estéril y técnicas asépticas
de muestreo.

10.1.3.3.3 Cuando se tome muestra a distintos niveles, deberan ser analizadas de manera independiente.
10.1.3.3.4 Las muestras tomadas deben ser identificadas.

10.1.3.3.5 Los contenedores muestreados, deben indicarlo en su identificacion.

10.1.4 Surtido.

10.1.4.1 Se debe asegurar la trazabilidad por lote de las cantidades recibidas contra las cantidades
surtidas.

10.1.4.2 Los insumos deben ser pesados o medidos conforme a procedimientos escritos y esta actividad
debe ser verificada por una segunda persona.

10.1.4.2.1 Se debe verificar que los insumos surtidos han sido previamente aprobados por la unidad de
calidad y tener la fecha de caducidad o reanalisis vigente.

10.1.4.3 Las cantidades a surtir deben corresponder a la orden de produccion o acondicionamiento.

10.1.4.4 Si un componente es removido del contenedor original a otro, el nuevo contenedor debe ser
identificado de igual manera.

10.1.4.5 Los materiales impresos deben ser almacenados y transportados por separado en contenedores
cerrados para evitar mezclas.

10.1.4.6 Los insumos surtidos para la fabricacion deben estar separados por lote de producto en el que
seran utilizados.

10.2 Control de las Operaciones de Fabricacion.

10.2.1 Las operaciones de fabricacion se deben realizar por personal calificado y supervisado por personal
que tenga la experiencia, conocimientos y formaciéon académica que correspondan con la actividad que
supervisa.
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10.2.2 El acceso a las areas de fabricacion debe ser restringido y controlado.

10.2.2.1 Cuando se fabriquen productos que contengan estupefacientes y psicotrépicos, se deben
establecer controles especificos para el personal y manejo del producto.

10.2.3 Antes de iniciar la fabricacion se debe verificar la limpieza de areas y equipos y, que no exista
materia prima, producto, residuo de producto o documentos de la operacién anterior y que no sean requeridos
para la operacion.

10.2.4 Las areas de fabricacién del medicamento deben mantener las condiciones que correspondan a la
clasificacion conforme al apéndice normativo A.

10.2.5 Las operaciones de diferentes productos o lotes no deben realizarse simultaneamente o
consecutivamente en el mismo cuarto, excepto cuando no exista un riesgo de contaminacion cruzada.

10.2.6. El flujo de insumos debe realizarse en una secuencia légica de tal manera que se prevenga el
riesgo de contaminacién cruzada.

10.2.7 Se deben establecer medidas durante las operaciones de fabricacion que minimicen el riesgo de
contaminacion cruzada.

10.2.8 En cada etapa del proceso, productos y materiales deben de ser protegidos de contaminacion
microbiana o de otro tipo.

10.2.9 Se deben establecer controles que aseguren que los productos fabricados no contengan residuos
de metales provenientes del proceso.

10.2.10 Los envases primarios se deben utilizar limpios.

10.2.10.1 Las operaciones de lavado y sopleteado se deben establecer o referenciar en las instrucciones
de produccion y controlarse.

10.2.11 Cuando se trabaje con materiales y productos secos, se deben tener precauciones para prevenir
la generacion y diseminacién de polvo.

10.2.12 Todos los materiales, contenedores, equipos y areas utilizadas, deben ser identificados con los
datos del producto, el nimero de lote y la etapa de fabricacion.

10.2.13 Cada lote de producto se debe controlar desde el surtido mediante la orden e instrucciones de
produccién o acondicionamiento.

10.2.14 Cuando se requiera efectuar ajustes de la cantidad a surtir, en funciéon de la potencia de los
farmacos, debe calcularse y aprobarse por personal autorizado y quedar documentado en la orden e
instrucciones de produccion.

10.2.15 Los insumos y productos en cualquiera de sus etapas de fabricacion, deben colocarse de tal
manera que no se encuentren en contacto directo con el piso.

10.2.15.1 Las tarimas y contenedores utilizados dentro de las &reas de produccién deberan ser de facil
limpieza y evitar desprendimiento de particulas.

10.2.16 El uso de documentos dentro de las areas de produccién no debe representar un riesgo a la
calidad del producto y al personal.

10.2.17 La adicion y el orden de los insumos durante la fabricacion debe realizarse y verificarse de
acuerdo a las instrucciones de fabricacion.

10.2.18 La realizaciéon de controles en proceso durante la produccion no debe afectar al proceso ni poner
en riesgo la calidad del producto y al personal.

10.2.19 Los resultados de las pruebas y andlisis realizados para el control del proceso, deben registrarse
o anexarse al expediente de produccion o acondicionamiento.

10.2.20 Cualquier desviacion en los rendimientos indicados en la orden de produccién o
acondicionamiento, deben ser investigados antes de la liberacion del lote.

10.2.21 Deben establecerse los tiempos para cada etapa critica del proceso de produccion y cuando el
producto no continle inmediatamente a la siguiente etapa se deben especificar sus condiciones y periodo
méaximo de almacenamiento o de espera.
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10.2.22 En caso de que se requiera un mantenimiento durante la fabricacién deben establecerse los
procedimientos que describan las medidas para prevenir la afectacién a las caracteristicas de calidad de
los insumos, productos y condiciones de las areas.

10.2.23 El producto terminado se considera en cuarentena hasta que sean efectuados todos sus andlisis y
sea liberado por la unidad de calidad.

10.3 Sistemas de produccion de productos no estériles.

10.3.1 Deben existir controles que prevengan la contaminacion cruzada en los accesorios como mangas,
matrices Yy filtros de los equipos que estén en contacto con el producto. Con base en una evaluacion del riesgo
y la validacién de limpieza, se debe determinar el uso dedicado de éstos.

10.3.2 Para mantener la trazabilidad y la funcionalidad se debe contar con un registro del uso e inspeccién
del estado que guardan los tamices, dosificadores, punzones y matrices.

10.3.3 Los sistemas de alimentacion y dosificacion deben disefiarse de tal manera que minimicen la
exposicion de los insumos al ambiente.

10.3.4 Las tolvas, tanques o marmitas deben contar con tapa y cuando se requiera, enchaguetados y con
sistemas de control de agitacion.

10.3.5 El enjuague final de los equipos, accesorios y utensilios que estén en contacto con el producto debe
realizarse con agua purificada nivel 1 o nivel 2 de acuerdo a los requerimientos del proceso.

10.3.6 La calidad del agua usada en produccion debe cumplir con lo establecido en la FEUM y sus
suplementos.

10.3.7 Para mezclas heterogéneas, como suspensiones, se debe mantener la homogeneidad durante todo
el proceso de llenado, incluso después de paros de linea.

10.4 Sistemas de produccion de productos estériles.

10.4.1 La produccion de formas farmacéuticas estériles debe realizarse en areas controladas conforme al
Apéndice Normativo A.

10.4.2 Las operaciones de carga y descarga para la esterilizacién y despirogenizacion de insumos y
materiales debe realizarse en un ambiente que asegure su condicion de esterilidad y evite confusiones.

10.4.3 Los procesos asépticos de productos no esterilizados terminalmente, deben ser validados por la
técnica de llenado simulado.

10.4.3.1 Cada operacion unitaria involucrada en el proceso aséptico debera ser validada individualmente.

10.4.3.2 Se debe establecer un programa para verificar el mantenimiento del estado validado que incluya
al menos la frecuencia, nimero de unidades y presentaciones.

10.4.3.3 Cuando se incluya una nueva presentacion o existan cambios significativos en el proceso o
equipos, debe llevarse a cabo una nueva validacion.

10.4.4 Debe realizarse la prueba de integridad a los filtros utilizados en el proceso de filtracion antes y
después de su uso.

10.4.5 El numero méaximo de personas permitido en las &reas de procesos asépticos debe establecerse
con base en la validacién del proceso.

10.4.5.1 La operacion de rutina debe realizarse con el minimo nimero de personas.

10.4.6 La supervision de las operaciones asépticas debe realizarse desde el exterior del area donde
se realizan.

10.4.7 El personal que participa en la produccion y control de productos estériles debe recibir capacitacion
especifica en conceptos basicos de microbiologia, técnicas asépticas y de vestido, reglas de higiene y otros
temas aplicables a productos estériles y ser calificado para tal fin.

10.4.8 La indumentaria utilizada en areas asépticas debe ser de materiales que minimicen la
contaminacion por particulas y tenga caracteristicas de confort.

10.4.8.1 Se deben establecer procedimientos especificos de lavado, preparacion y esterilizacion de ésta.
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10.4.9 Se debe establecer el monitoreo microbiolégico de rutina y los puntos de muestreo deben estar
soportados en estudios de validacion.

10.4.10 El monitoreo de particulas debe realizarse durante el proceso aséptico desde el ensamble del
equipo, analizar las tendencias y verificar cumplimiento de los limites de alerta y accion establecidos.

10.4.11 Se deben establecer y registrar los tiempos limites:

10.4.11.1 Entre la esterilizacion y la utilizacion de los materiales.

10.4.11.2 De almacenamiento del agua para produccion de productos estériles.

10.4.11.3 Entre la preparacion y el llenado del producto.

10.4.11.4 Entre el llenado y la esterilizacion del producto (para productos de esterilizacion terminal).
10.4.11.5 Entre el inicio y término del proceso de llenado.

10.4.11.6 De permanencia del personal que realiza el llenado aséptico.

10.4.12 El enjuague final de los equipos, accesorios y utensilios que estén en contacto con el producto
debe realizarse con agua para la fabricacion de inyectables.

10.4.13 Las soluciones inyectables deben inspeccionarse al 100% para la deteccion de particulas y otros
defectos.

10.4.13.1 Cuando la inspeccion para la deteccion de particulas se realice de forma visual, el personal que
la realiza debe someterse a controles periédicos de agudeza visual y se debe indicar el tiempo maximo
gue puede realizar esta operacion en forma continua y debe estar calificado.

10.4.13.2 Cuando por la naturaleza del envase y del producto, la inspeccidon no sea efectiva, se deben
establecer los controles que aseguren la calidad del producto.

10.4.14 Se deben realizar pruebas de integridad al producto en su sistema contenedor-cierre.

10.4.15 La fabricacion de productos mediante el proceso aséptico sélo es permitida cuando el proceso de
esterilizacion terminal no sea compatible con el producto.

10.4.16 Cuando los productos lleven esterilizacion terminal deben existir barreras fisicas e indicadores
para diferenciar entre el producto no estéril y estéril, con la finalidad de evitar confusiones.

10.4.16.1 Se debe realizar una conciliacion del producto antes y después de la esterilizacion.
10.4.16.2 Se deben establecer controles para el manejo de las muestras para control de calidad.

10.4.17 La preparacion de productos que lleven esterilizacién terminal debe realizarse en &reas
clasificadas 1SO clase 7 como minimo.

10.4.18 El manejo y llenado de preparaciones asépticas debe realizarse en un area 1SO clase 5, rodeada
de un ambiente ISO clase 6.

10.4.19 Cuando el sistema contenedor-cierre no esté herméticamente cerrado el producto debe manejarse
en ISO clase 5.

10.4.20 Cuando se utilicen sistemas méviles de flujo laminar éstos deben ser calificados y las operaciones
realizadas ser parte de la validacion del proceso.

10.5 Bioldgicos y Biotecnoldgicos.
10.5.1 Generalidades.

10.5.1.1 La fabricacion de productos biolégicos y biotecnoldgicos implica condiciones y precauciones
adicionales de acuerdo a la naturaleza y riesgo del material biol6gico involucrado, aunado a la variabilidad
biolégica implicita.

10.5.1.2 Se consideran productos biolégicos a las vacunas, toxoides, toxinas, hormonas
macromoleculares, enzimas, sueros y antitoxinas de origen animal, y hemoderivados; y productos
biotecnoldgicos a toda substancia que haya sido producida por biotecnologia molecular, tales como proteinas
recombinantes, anticuerpos monoclonales, entre otros.



Viernes 15 de marzo de 2013 DIARIO OFICIAL (Primera Seccion) 85

10.5.1.3 Algunos de los productos bioldgicos son obtenidos por técnicas de ADN recombinante, extraccion
a partir de tejidos biol6gicos, propagacién de agentes vivos en embriones o animales, cultivos microbianos
y celulares.

10.5.1.4 La aplicacion de este numeral 10.5 y sus subnumerales, incluye a los productos bioldgicos y
biotecnoldgicos. Los requisitos especificos para hemoderivados y biotecnoldgicos se encuentran descritos en
los numerales 10.5.6 y 10.5.7, respectivamente.

10.5.1.5 Ademas de lo indicado en este numeral 10.5 y sus subnumerales, debe cumplirse con lo
establecido en la FEUM vigente.

10.5.2 Personal.

10.5.2.1 Todo el personal relacionado a la fabricacion de estos productos debera recibir entrenamiento
especifico en los procesos en los que intervienen y en técnicas de higiene y microbiologia, incluyendo aquel
personal que no participa directamente en la produccion del medicamento como son: personal de limpieza,
mantenimiento y control de calidad.

10.5.2.2 El personal estara bajo la autoridad de una persona que se encuentra calificada en técnicas
utilizadas en la fabricacion de estos productos y que posee el conocimiento cientifico en su fabricacion y
manejo. El personal debera incluir especialistas en inmunologia, bacteriologia, virologia, biologia molecular,
genética u otras areas de conocimiento que sean requeridas de acuerdo a la naturaleza del producto y de
los procesos.

10.5.2.3 El personal involucrado en la fabricacion de vacunas debera estar inmunizado y ser monitoreado
de acuerdo a la naturaleza del agente biolégico utilizado.

10.5.2.3.1 El personal involucrado en la produccién y manejo de animales debera estar inmunizado y ser
monitoreado de acuerdo al riesgo y naturaleza del producto.

10.5.2.3.2 Deberan implementarse medidas equivalentes para empleados temporales, contratistas,
auditores o alguna otra persona previamente autorizada a ingresar a las areas.

10.5.2.3.3 El personal involucrado en la fabricacién de vacuna BCG debera estar sujeto a control médico
periédico incluyendo pruebas de tuberculosis activa.

10.5.2.4 Durante la jornada de trabajo el personal no deberd pasar de las areas donde se manejan
microorganismos o0 animales a otras areas, a menos que existan medidas de descontaminacién efectivas,
incluyendo el cambio completo de indumentaria.

10.5.2.5 Debe existir un programa de capacitacion del personal en practicas de bioseguridad y contencién
bioldgica; el programa debe incluir personal directo, indirecto, fijo o contratado de forma temporal.

10.5.3 Instalaciones y Equipos.

10.5.3.1 Para algunas etapas del proceso de fabricacién, especialmente cuando se usan microorganismos
vivos, podran efectuarse mediante la utilizacion de instalaciones, equipos y utensilios dedicados, la produccién
por campafia o sistemas cerrados para evitar riesgos de contaminacion cruzada.

10.5.3.2 Las é&reas de produccion de la vacuna BCG deberan de ser dedicadas e independientes.

10.5.3.3 Las instalaciones en donde se manejen organismos formadores de esporas, hasta el proceso de
inactivacion, debera llevarse a cabo en instalaciones dedicadas.

10.5.3.4 La produccion de vacunas virales y bacterianas con microorganismos vivos o atenuados, no debe
realizarse en las mismas areas.

10.5.3.5 Los sistemas de aire de las areas donde se manejen vacunas con microorganismos Vivos 0
atenuados deberan estar disefiados para permitir la descontaminacion y este proceso debe validarse.

10.5.3.6 Las areas, equipos, materiales y utensilios utilizados deberan someterse a un proceso de
inactivacion validado.

10.5.3.7 Las operaciones deben llevarse a cabo de tal manera que se evite la contaminacion del producto
y del medio ambiente.

10.5.3.8 Debe existir un sistema de contencion bioldgica de acuerdo al nivel de bioseguridad requerido.
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10.5.3.9 Cuando se realice fabricacién por campafia, el disefio y disposicion de las areas, servicios y
equipos deberan permitir la descontaminacién eficaz.

10.5.3.10 Deben existir procedimientos en los que se establezcan las acciones previstas en caso de
exposicion accidental o derrame del material bioldgico.

10.5.3.11 Las areas utilizadas para el procesamiento de materiales biolégicos, de tejidos y de cultivos
celulares deben estar separadas de otras actividades consideradas de menor riesgo.

10.5.3.12 No podra recircularse el aire en las areas donde el microorganismo patdgeno se encuentre
expuesto, en el caso de instalaciones que se encuentren por encima del nivel 2 de bioseguridad el aire debera
ser previamente tratado antes de su expulsion al exterior.

10.5.3.13 El equipo utilizado durante el manejo de los organismos vivos debe ser disefiado de forma que
mantenga los cultivos en estado puro y libre de contaminacion.

10.5.3.14 Los sistemas de canalizacion, las valvulas y los filtros de venteo, se deben disefiar de tal forma
que faciliten su limpieza, descontaminacioén y, en su caso, esterilizacion.

10.5.4 Bioterio.

10.5.4.1 El bioterio debe encontrarse separado fisicamente y ser independiente de las demas areas.
Deben existir medidas de descontaminacion efectivas, incluyendo el cambio completo de indumentaria.

10.5.4.2 El bioterio debe contar con area especifica para el vestido y cambio de ropa.

10.5.4.3 Las especificaciones técnicas para la produccién, cuidado y uso de los animales utilizados para la
produccién y control de productos bioldgicos deberan cumplir con las disposiciones juridicas aplicables.

10.5.5 Produccion.
10.5.5.1 Control de insumos.

10.5.5.1.1 Se debe realizar la prueba de promocion de crecimiento a los medios de cultivo utilizados en la
fabricacion.

10.5.5.1.2 Para el caso de los insumos de origen animal, se deberd contar ademéas con los controles
microbiolégicos y de agentes adventicios para garantizar la seguridad en su uso.

10.5.5.1.3 Los organismos vivos deben ser manejados y conservados de manera que se mantenga su
viabilidad, pureza y estabilidad genética.

10.5.5.1.4 Los insumos de origen animal o en los que se utilicen para la fabricacién, derivados de origen
animal, deben presentar el certificado en el que indique que estan libres de riesgo de TSE, BSE, fiebre aftosa,
leucosis bovina y otros que representen un riesgo a la salud.

10.5.5.1.5 Cuando el tiempo requerido para ejecutar un andlisis sea muy largo, se puede autorizar el uso
de una materia prima de origen biolégico, antes de obtener los resultados de las pruebas correspondientes
para su liberacion. En tales casos, la liberacion del producto terminado debe estar condicionada a la obtencion
de resultados satisfactorios de todas las pruebas pendientes de todas sus materias primas.

10.5.5.2 Banco celular y lote semilla.

10.5.5.2.1 Las especificaciones de los insumos empleados para la preparacion de los Bancos Celulares
Maestro y de Trabajo, deben incluir su fuente, origen y los controles necesarios para asegurar que son
adecuados para su uso.

10.5.5.2.2 La produccion de medicamentos de origen bioldgico obtenidos por cultivo microbiano, cultivo
celular o propagacion en embriones o animales debe realizase con base en bancos celulares y/o lotes semilla
maestros y de trabajo.

10.5.5.2.3 El nimero de pases entre el banco celular y/o lote semilla y el producto terminado debe
corresponder a la condicion autorizada.

10.5.5.2.4 Debe documentarse el origen e historia de los bancos celulares y/o lotes semilla, la
construccion del sistema vector-hospedero para la proteina de interés y debe contarse con la caracterizacién
del genotipo y fenotipo.
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10.5.5.2.5 Debe documentarse la informacion sobre estabilidad genética de los bancos celulares y/o lotes
semilla, como retencion del plasmido y otros marcadores utilizados durante la produccién y almacenamiento.
Asimismo se debe demostrar su pureza mediante controles que demuestren que estan libres de agentes
microbianos adventicios y de contaminantes celulares.

10.5.5.2.6 Se deben conservar los registros de uso de los viales de los bancos celulares y/o lotes semilla y
de las condiciones de almacenamiento.

10.5.5.2.7 Los bancos celulares y/o lotes semilla deben ser mantenidos de forma separada de otros
materiales, bajo condiciones de almacenamiento disefiadas con el objetivo de mantener su viabilidad y evitar
su contaminacion.

10.5.5.2.8 Los contenedores de almacenamiento de los bancos celulares y/o lotes semilla deben estar
cerrados herméticamente, etiqguetados y mantenidos a la temperatura establecida. La temperatura de
almacenamiento de los congeladores debe ser registrada de forma continua. Se debe registrar cualquier
desviacion de los limites establecidos y toda medida correctiva que se tome. Asi como contar con un plan de
contingencia en caso de falla de los sistemas de criopreservacion.

10.5.5.2.9 El acceso a los bancos celulares y/o lotes semilla debe estar limitado al personal autorizado.

10.5.5.2.10 Se debe contar con un procedimiento que asegure el control de uso, manejo y mantenimiento
de los bancos celulares y/o lotes semilla.

10.5.5.2.11 La caracterizacion de los Bancos Celulares debe incluir:

10.5.5.2.11.1 Identificacidon en cuanto a especie, retencion de plasmido y expresiéon de la proteina de
interés, cuando aplique.

10.5.5.2.11.2 Caracteristicas de crecimiento y morfologia (técnicas microscopicas).
10.5.5.2.11.3 Cariotipo para lineas de células.
10.5.5.2.11.4 NUmero de pases.

10.5.5.2.12 El manejo de los lotes de siembra y bancos celulares, se debe realizar en ambientes
controlados.

10.5.5.2.13 Se deben controlar periédicamente los bancos celulares para determinar que sean adecuados
para su uso.

10.5.5.3 Control de la produccion.

10.5.5.3.1 Los productos y materiales biolégicos antes de su desecho deberan ser inactivados y colocados
en contenedores cerrados y seguros hasta su disposicion final, conforme a la legislaciéon vigente en materia
ecologica.

10.5.5.3.2 La adicion de insumos o medios de cultivo en los procesos de fermentacién o propagaciéon se
debe realizar bajo condiciones controladas que aseguren la no contaminacion del producto.

10.5.5.3.3 Los condesados o gases con microorganismos vivos que se pueden formar en los procesos de
fabricacion se deben contener y tratar para prevenir su trasferencia al medio ambiente.

10.5.5.3.4 La adicidn de sustratos, soluciones reguladoras, antiespumantes, soluciones para el ajuste de
acidez o alcalinidad debe realizarse por puertos que cuenten con filtros para la esterilizacién de éstos.

10.5.5.3.5 Debe existir un sistema que incluya instalaciones, equipos y servicios, que permita separar y
distinguir claramente entre los productos sometidos a un proceso de remocién o inactivacion viral de los que
no han recibido este tratamiento.

10.5.5.3.6 Los procesos de inactivacion y remocion viral deberan estar validados.

10.5.5.3.6.1 La validacién de estos procesos debe realizarse fuera de las areas de fabricacion, cuando
aplique.

10.5.5.3.6.2 Cualquier desviacion en estos procesos debe ser investigada y se debe evaluar el impacto en
la seguridad del producto terminado antes de su liberacion.

10.5.5.3.6.3 Se deben tener precauciones para evitar una potencial contaminacion viral desde los pasos
pre-inactivacion/eliminacion viral y post-inactivacion/eliminacion viral.
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10.5.5.3.7 Se debe establecer el método utilizado para la separacién de la biomasa de la fase liquida, que
incluya los parametros de control para la obtencion de cosechas, asi como los rendimientos obtenidos.

10.5.5.3.8 Se debe validar el proceso de purificacion, mediante el cual demuestre que los contaminantes
residuales se reducen sistematicamente a un nivel establecido que no represente un riesgo de toxicidad o
afecte la seguridad del producto.

10.5.5.3.9 El uso de las columnas de cromatografia debe ser dedicado por producto, y se debe realizar la
descontaminacion y esterilizacion de éstos entre la fabricacion de cada lote.

10.5.5.3.10 Se debe llevar un registro del uso de las columnas de cromatografia y determinarse su vida Util
en base a criterios preestablecidos.

10.5.5.3.11 Las aguas residuales que puedan contener microorganismos patégenos deben ser
descontaminadas previamente a su tratamiento y disposicion final.

10.5.6 Hemoderivados.

10.5.6.1 Las areas de produccion deben ser exclusivas e independientes de otro tipo de productos y su
clasificacion debe estar acorde al proceso que se realice en ellas conforme al apéndice Normativo A.

10.5.6.2 Las instalaciones, equipos y servicios de las etapas de fraccionamiento, inactivacion y remocion
viral, formulacién y llenado, deberan ser independientes.

10.5.6.3 Se debe contar con un Expediente Maestro de Plasma, que describa las actividades relacionadas
a la recepcion, andlisis, reactivos, transporte, almacenamiento del plasma empleado como insumo, el cual
debera mantenerse actualizado.

10.5.6.4 Deben tener registros de los donantes de plasma, de acuerdo a procedimientos que definan los
criterios de seleccion, las pruebas de deteccion de enfermedades infecciosas de transmisién sanguinea y
los registros de seleccién de donantes.

10.5.6.5 Se debe establecer un sistema documentado que asegure la trazabilidad del plasma desde el
donante, el centro de recoleccion, la planta de produccion y los lotes de los productos hemoderivados. Este
sistema debe estar de conformidad con el marco juridico aplicable a la proteccion de datos personales.

10.5.6.6 La sangre o el plasma utilizado para la fabricacion de hemoderivados debera ser colectado de
establecimientos que cuenten con autorizacion de la Secretaria y cumplir con el marco juridico aplicable.

10.5.6.7 Deberan ademas contar con un certificado de analisis que incluya las pruebas realizadas por el
establecimiento que hizo la recoleccion.

10.5.6.8 El establecimiento fabricante del hemoderivado debe implementar los controles de calidad que
garanticen el uso seguro de estos materiales.

10.5.6.9 El uso de plasma importado debera realizarse bajo los criterios establecidos por la Secretaria.

10.5.6.10 Es obligacion del Responsable Sanitario del establecimiento la liberacion del plasma utilizado en
la fabricacion de hemoderivados y de asegurar que cumple los requisitos y especificaciones establecidos.

10.5.6.10.1 Sélo podra autorizar el uso de mezclas de plasma con resultados negativos de marcadores
virales, de acuerdo con lo establecido en la FEUM y que cumplan las especificaciones establecidas en el
expediente de registro.

10.5.6.11 La fabricacion de hemoderivados puede incluir algunas de las siguientes etapas de proceso
como mezcla de plasma, muestreo de la mezcla, fraccionamiento, purificacion, inactivacion/remocion de virus,
formulacion, llenado y acondicionado.

10.5.6.12 La mezcla de plasma homogéneo obtenido debe ser analizado utilizando métodos validados y
cumplir con las especificaciones establecidas en el expediente de registro.

10.5.6.13 Se debe determinar la vida util a través de estudios de estabilidad de los productos intermedios
gue no se procesen inmediatamente.

10.5.6.14 Se debe establecer un contrato técnico para el uso de productos intermedios para la
continuacion de un proceso de fabricacién en un sitio distinto y éste debe incluir las condiciones necesarias
para garantizar la cadena de frio.
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10.5.6.15 Se deberéd contar con el protocolo resumido de fabricacién acorde a las disposiciones emitidas
por la Secretaria, hasta la etapa en la que se reciba el hemoderivado.

10.5.6.16 Se deben conservar muestras de retencion de cada mezcla de plasma utlizado para la
fabricacion de hemoderivados hasta un afio después de la fecha de caducidad del producto terminado. Se
podré utilizar una mezcla de plasma para fabricar mas de un lote de producto terminado.

10.5.7 Productos biotecnolégicos.
10.5.7.1 Instalaciones y equipos.

10.5.7.1.1 Las instalaciones, equipos y utensilios en las que se fabrica el biofarmaco, deberan ser
dedicadas para este tipo de productos.

10.5.7.1.1.1 La fabricacion de distintos biofarmacos en las mismas instalaciones y equipos podra
realizarse mediante campafias y previo andlisis de riesgo.

10.5.7.1.1.2 La clasificacién de las areas de fabricacién de los biofarmacos seran definidas de acuerdo al
proceso, previo analisis de riesgo.

10.5.7.1.2 Los procesos de formulacion, llenado y acondicionado podran llevarse a cabo en instalaciones
no dedicadas y clasificadas conforme al apéndice normativo A, previo analisis de riesgo.

10.5.7.1.3 La limpieza y/o esterilizacion de los accesorios de tanques de fermentacion y cultivo que lo
requieran debe hacerse siguiendo un proceso validado.

10.5.7.2 Bioproceso.

10.5.7.2.1 Se deben establecer controles para las siguientes etapas del bioproceso: propagacion,
fermentacion o cultivo celular, cosecha, purificacion e inactivacion, entre otras.

10.5.7.2.2 Los controles de proceso deben tener en consideracion, lo siguiente:

10.5.7.2.2.1 Seguimiento del proceso de crecimiento celular, pureza microbiana, viabilidad celular y
cuando aplique, niveles de endotoxinas y/o pirégenos.

10.5.7.2.2.2 Numero de cosechas en cultivo continuo, las cuales deberan cumplir la especificacion
establecida.

10.5.7.2.2.3 Cuando aplique, seguridad viral.
10.5.7.2.2.4 Control de impurezas.

10.5.7.2.3 La evidencia documental de los controles en proceso efectuados debe formar parte del
expediente de fabricacion.

10.5.7.2.4 Debe contarse con un procedimiento para detectar contaminantes.

10.5.7.2.5 Todos los contaminantes deben identificarse, investigarse, documentarse, determinar la(s)
causa(s) y establecer las CAPA.

10.5.7.2.6 Debe contarse con un procedimiento para la descontaminacion de los equipos o sistemas
causantes de la contaminacion.

10.5.7.3 Cultivo celular y/o microbiano.

10.5.7.3.1 Las manipulaciones que utilicen recipientes abiertos, deberan ser llevadas a cabo en una
campana de bioseguridad o en condiciones ambientales controladas.

10.5.7.3.2 Siempre que sea posible, se deben utilizar sistemas cerrados o contenidos para permitir la
adicion aséptica de substratos celulares, medios de cultivo, suplementos, soluciones amortiguadoras y gases.
Si la inoculacion de un recipiente inicial o las transferencias o adiciones subsecuentes (medios, soluciones
amortiguadoras) es ejecutada en recipientes abiertos, debera haber controles y procedimientos establecidos
para minimizar los riesgos por contaminacion.

10.5.7.3.3 El manejo de los cultivos debe llevarse a cabo a través de sistemas de contencion, que por
disefio sean capaces de mantener la viabilidad, pureza y evitar su dispersion. Esta debe ser determinada de
acuerdo al nivel de bioseguridad que le corresponda.

10.5.7.3.4 Se debe monitorear la viabilidad celular, estableciendo los controles.
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10.5.7.3.5 Cuando se utilice un cultivo continuo, se tendran especialmente en cuenta los requisitos de
control de calidad que corresponden a este tipo de método de produccion.

10.5.7.3.6 Cuando el proceso de fabricacién no sea continuo, deben proporcionarse datos de estabilidad
gue fundamenten las condiciones y tiempo de almacenamiento de los productos intermedios almacenados
durante el proceso.

10.5.7.3.7 Se debe dar seguimiento a los parametros criticos de operacion, para garantizar la consistencia
del proceso establecido. Deben controlarse también el crecimiento celular, la pureza, rendimiento, asi como la
renovacion de medio de cultivo cuando se trate de cultivos continuos.

10.5.7.3.8 El medio de cultivo debe esterilizarse antes de su uso. Debe existir un procedimiento que
describa las acciones para detectar la posible contaminacion y tomar las acciones para evitarla.

10.5.7.4 Cosecha y purificacion.

10.5.7.4.1 Los procesos de cosecha y purificacibn que remueven o inactivan al organismo productor,
desechos celulares (minimizando la degradacion, contaminacion, y pérdida de calidad), deben asegurar que el
producto intermedio o el biofarmaco se obtienen con una calidad consistente.

10.5.8 Control de Calidad.

10.5.8.1 Los materiales biolégicos de referencia deben ser trazables a un estandar reconocido por la
Organizacion Mundial de la Salud o por un Centro de Referencia Internacional.

10.5.8.2 Cuando los materiales bioldgicos de referencia no estén disponibles, podran emplear materiales
de referencia internos debidamente caracterizados.

10.5.8.3 Los controles de proceso que no puedan realizarse en el producto terminado, como la ausencia
de virus, podran realizarse en una etapa previa y esto debera justificarse.

10.5.8.4 Cuando sea necesario conservar muestras de productos intermedios para confirmar alguna
prueba de control de calidad, éstas deberdn conservarse en condiciones que aseguren su adecuada
integridad.

10.5.8.5 Cuando se requiera un monitoreo de los procesos de fabricacion como en el caso de las
fermentaciones, estos registros deberan anexarse al expediente del producto.

10.5.9 Cadena de frio.

10.5.9.1 Deben existir procedimientos que describan la recepcion, el manejo, el almacenamiento y el
transporte de los materiales biolégicos, productos intermedios, productos a granel y productos terminados,
con la finalidad de mantener la cadena de frio.

10.5.9.2 Todos los equipos para el almacenamiento deben ser calificados.
10.5.9.3 La cadena de frio debe ser validada.

10.5.9.4 Se debe contar con un sistema de monitoreo continuo de temperatura, para demostrar que la
cadena de frio se ha mantenido y establecer por escrito las caracteristicas de los contenedores,
la configuracion de los empaques y las responsabilidades de las personas involucradas en este proceso.

10.5.9.5 Se debe establecer el tiempo que el producto puede permanecer fuera de refrigeracion con base
en estudios de estabilidad que asegure que se mantiene dentro de especificaciones.

10.5.9.6 Las excursiones de temperatura deben ser investigadas y deben establecerse las CAPA
correspondientes.

10.5.9.7 Debe existir un sistema de respaldo y un plan de contingencia para asegurar que en situaciones
de emergencia se mantienen las condiciones de almacenamiento requeridas por el producto.

10.5.10 Liberacion de producto terminado.

10.5.10.1 La liberacién de productos bioldgicos se sujetara a lo establecido en la Ley General de Salud y
en el articulo 43 del Reglamento de Insumos para la Salud y sus lineamientos.

10.5.10.2 Los medicamentos biotecnol6gicos de fabricacion nacional deben cumplir con lo que se indica
en el numeral 12 de esta norma oficial.
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10.5.10.3 Para medicamentos biotecnoldgicos de importacién se debera cumplir con el numeral 12 de esta
norma excepto el numeral 12.4, ademas con lo siguiente:

10.5.10.3.1 Contar con el Certificado analitico del fabricante;

10.5.10.3.2 Contar con un Certificado analitico distinto al del fabricante, mediante el andlisis de muestras
acorde a la FEUM vigente y sus suplementos o de acuerdo a métodos analiticos validados.

10.5.10.3.2.1 Los andlisis correspondientes podran ser realizados en su laboratorio de control de calidad o
por cualquier laboratorio que cuente con Certificado de Buenas Practicas de Fabricacion emitido por la
Secretaria.

10.5.10.3.3 Cuando el fabricante cuente con un certificado de buenas practicas de fabricacion emitido por
la Secretaria con alcance al sitio de analisis del producto terminado presentara sélo el certificado analitico del
fabricante.

10.5.10.3.4 Acreditar que el lote y la muestra durante el transporte se mantuvo dentro de las condiciones
adecuadas de temperatura y que el sistema contenedor-cierre no se afectd durante la transportacion.

10.6 Gases medicinales.
10.6.1 Generalidades.

10.6.1.1 Los gases medicinales pueden ser obtenidos a través de fuentes naturales o procesos quimicos,
seguido del proceso de purificacién y envasado de éstos. En este capitulo se enlistan requerimientos
especificos en su produccidn, instalaciones, equipos y servicios.

10.6.1.2 Los gases medicinales deben cumplir con lo establecido en el capitulo especifico de la FEUM.
10.6.2 Documentacion.

10.6.2.1 Se debe asegurar la trazabilidad del llenado de cada contenedor por cada lote de cilindros o
envases criogénicos.

10.6.2.2 Debe existir un expediente de cada lote de gas destinado a surtir cilindros o tanques cisterna
a hospitales, este expediente debe incluir al menos lo siguiente:

10.6.2.2.1 Nombre del producto;

10.6.2.2.2 Composicion y pureza.

10.6.2.2.3 Numero de lote.

10.6.2.2.4 Identificacién de referencia para el tanque cisterna donde se transport6 el gas.
10.6.2.2.5 Fecha y hora de la operacion de llenado;

10.6.2.2.6 Identificacion de la persona(s) que llevan a cabo el llenado del tanque o cilindros.
10.6.2.2.7 Trazabilidad a los cilindros o tanques de almacenamiento utilizados.

10.6.2.2.8 Actividades de llenado.

10.6.2.2.9 Certificado de Andlisis de producto terminado que incluya las especificaciones establecidas en
la FEUM, resultados y referencias de los métodos de andlisis utilizados.

10.6.2.2.10 Referencias cruzadas al estado de calibracion de los instrumentos utilizados.

10.6.2.2.11 Desviaciones durante el proceso deben documentarse e investigarse antes de la liberacién
del lote.

10.6.2.3 Debe existir un expediente del llenado por cada lote de cilindros o envases criogénicos y éste
debe contener al menos lo siguiente:

10.6.2.3.1 Nombre del producto.
10.6.2.3.2 Composicion y pureza.
10.6.2.3.3 Numero de lote.
10.6.2.3.4 Fecha y hora del llenado.
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10.6.2.3.5 Etapas criticas y parametros de la operaciéon de llenado, tales como: limpieza o purga de la
linea de llenado, recepcion de materiales, preparacién del equipo de llenado, llenado; indicando equipo
utilizado y quién realizé cada operacion.

10.6.2.3.6 Identificacion, capacidad nominal y nimero de cilindros o envases criogénicos antes
del llenado.

10.6.2.3.7 Actividades de pre-llenado.
10.6.2.3.8 Controles de proceso para el llenado.
10.6.2.3.9 Una muestra de la etiqueta de identificacion del lote.

10.6.2.3.10 Certificado de Analisis de producto terminado que incluya las especificaciones establecidas en
la FEUM, resultados y referencias de los métodos de andlisis utilizados.

10.6.2.3.11 Referencias cruzadas al estado de calibracion de los instrumentos utilizados.
10.6.2.3.12 Numero de cilindros o envases criogénicos rechazados y motivo del rechazo.
10.6.2.3.13 Conciliacién de cilindros o envases criogénicos llenos aprobados y rechazados.

10.6.2.3.14 Desviaciones durante el proceso de llenado deben documentarse e investigarse antes de la
liberacion del lote.

10.6.3 Personal.

10.6.3.1 Todo el personal relacionado a la fabricacion de gases medicinales debera recibir entrenamiento
en normas de seguridad, manejo de cilindros sujetos a presion, y el especifico sobre el tipo de productos en
los que intervienen incluyendo aquel personal que no participa directamente en la produccion del gas
medicinal como, mantenimiento, control de calidad y los conductores de los camiones que transportan el gas.

10.6.3.2 Todo el personal subcontratado que interviene en actividades que puedan afectar la calidad del
producto debe ser entrenado, esto incluye al personal que da mantenimiento a valvulas y cilindros.

10.6.4 Instalaciones y equipos.

10.6.4.1 La fabricacién de gases medicinales se realiza en circuito cerrado, por lo que las instalaciones
para su fabricacion deberan estar disefiadas acorde a los requerimientos del proceso, su requerimientos no
estan contemplados en el apéndice normativo A.

10.6.4.2 Las areas donde se realice la revision, preparacion, llenado y almacenamiento de cilindros y
envases criogénicos debe ser independiente y especifica para la produccion de gases medicinales.

10.6.4.3 El uso de cilindros y envases criogénicos debe ser dedicado a la fabricacion de gases
medicinales.

10.6.4.4 Se podran utilizar las mismas areas para la revisién, preparacion, llenado y almacenamiento de
cilindros y envases criogénicos para la preparacién de otros gases, siempre que se sigan los mismos
estandares de calidad y cumplimiento de BPF y previo estudio de analisis de riesgo.

10.6.4.5 Las instalaciones deben ser disefiadas de tal manera que exista el suficiente espacio para llevar a
cabo las operaciones de fabricacion, analisis y almacenamiento que eviten posibles riesgos de contaminacién
cruzada.

10.6.4.6 Deben existir areas delimitadas para los diferentes gases que se producen.

10.6.4.7 Debe existir una clara identificacion y segregacion de cilindros y envases criogénicos en las
diferentes etapas del proceso como pueden ser: revision, llenado, cuarentena, aprobado, rechazado.

10.6.4.8 Se debe establecer un sistema de control en los cilindros y envases criogénicos para identificar
las diferentes etapas del proceso.

10.6.4.9 Los cilindros y envases criogénicos vacios o los devueltos por los clientes deben clasificarse,
revisarse, dar mantenimiento si lo requieren, resguardarse en areas techadas protegidos del medio ambiente
y mantenerse en un nivel de limpieza acorde al area donde se van a utilizar.

10.6.4.10 Los equipos deben ser disefiados de tal manera que eviten el riesgo de contaminacién cruzada
entre distintos gases, las tuberias utilizadas deben evitar conexiones entre distintos gases.
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10.6.4.11 Los manifolds o bloque de valvulas deben contar con conexiones especificas para cada tipo de
gas, estas conexiones deben estar en concordancia con el marco juridico aplicable o estandares
internacionales.

10.6.4.12 Debe establecerse un sistema para el control y uso de adaptadores para sistemas by-pass
o0 vias alternas en las distintas etapas de produccion de los gases medicinales.

10.6.4.13 Los tanques y tanques cisterna deben ser dedicados a un tipo de gas y podra transportarse o
almacenarse gas no medicinal del mismo tipo cuando sea de la misma calidad del gas medicinal y cumpla con
las BPF.

10.6.4.14 Se debe validar el uso de sistemas de suministro comunes de gas a través de manifolds para
gases medicinales y gases no medicinales para prevenir contaminacion cruzada por reflujo.

10.6.4.15 El uso de manifolds debe ser dedicado a un tipo de gas.

10.6.4.16 Durante el mantenimiento, limpieza y purga de los equipos se deben tomar las medidas para no
afectar la calidad de los gases, deben existir procedimientos para realizar estas actividades.

10.6.4.17 Cuando en una operacién de mantenimiento de un equipo se rompa la integridad del sistema,
esto se debe documentar y se deben tomar las medidas que aseguren que el equipo vuelve a operar en
condiciones de sistema cerrado.

10.6.4.18 Después del mantenimiento, limpieza y purga de un equipo se debe asegurar que éste quedo
libre de cualquier contaminante que pueda afectar la calidad del producto final.

10.6.4.19 Se debe establecer un sistema que describa las acciones a tomar para el control de los tanques
cisterna antes de cargarlos nuevamente para prevenir la contaminacién cruzada, éstos deben incluir controles
analiticos.

10.6.4.20 Los equipos utilizados en la fabricacién de gases medicinales como compresores, filtros,
intercambiadores de calor, separadores de humedad, contenedores, recipientes, manifolds, valvulas,
mangueras y conexiones cuando estén en contacto con el gas medicinal deben ser limpiados usando técnicas
validadas.

10.6.4.21 Se deben instalar dispositivos de medicion para determinar la presiéon del gas llenado en
los cilindros.

10.6.4.22 Se deben instalar dispositivos de medicién de vacio utilizados para determinar el nivel de
evacuacion de los cilindros de manera que se puedan leer facilmente, y deberan estar protegidos en contra
de presurizacion excesiva, y deberan retornar a presion atmosférica para poder llevar a cabo una revision a cero.

10.6.4.23 Se debe llevar a cabo la revisiébn a cero de los mandémetros antes de cada uso y debe
documentarse.

10.6.4.24 Los dispositivos de medicién de temperatura deben colocarse en la pared del cilindro durante el
proceso de llenado.

10.6.5 Produccion.
10.6.5.1 Control de insumos.

10.6.5.1.1 Cuando se utilicen fuentes naturales para su fabricacion, se debe establecer el nivel de la
calidad del aire requerido para su proceso y los controles para su monitoreo.

10.6.5.1.2 La conservacion de muestras de retencion no aplica para insumos utilizados en la fabricacién
de gases medicinales.

10.6.5.1.3 Cuando se reciba un nuevo cargamento de gas y sea trasvasado a un tanque de
almacenamiento que contenga el mismo tipo de insumo, la mezcla generada debe ser analizada y cumplir con
los requisitos establecidos en la FEUM.

10.6.5.2 Control de la produccion.
10.6.5.2.1 Transferencia y entrega de gas licuado o criogénico.

10.6.5.2.1.1 Se debe validar la transferencia de gas licuado o criogénico de los tanques de
almacenamiento primario para evitar la contaminacién cruzada. Las lineas de transferencia deben estar
equipadas con valvulas que eviten el retorno de los gases. Las conexiones flexibles, mangueras y conectores
deben purgarse con el gas a transferir antes de su uso.
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10.6.5.2.1.2 Las mangueras y conexiones utilizadas para la transferencia de gases deben ser especificas
por cada tipo de gas.

10.6.5.2.1.3 Cuando se utlicen adaptadores para la conexidon de tanques o cisternas, deberan
ser dedicados.

10.6.5.2.2 Llenado y etiquetado de cilindros y envases criogénicos.

10.6.5.2.2.1 Se debe determinar el lote o lotes de gas antes del llenado y éste debe estar aprobado previo
a su uso. El nimero de lote del gas se definira por la operacion de llenado.

10.6.5.2.2.2 Para proceso de produccién continuo se deben instalar controles en proceso que aseguren
que el gas cumple las especificaciones durante todo el proceso de llenado.

10.6.5.2.2.3 Los cilindros, envases criogénicos y valvulas deben ser de materiales de caracteristicas
conforme a las condiciones de registro sanitario y éstos deben ser dedicados por tipo de gas o mezcla
de gases.

10.6.5.2.2.4 Para el control de los cilindros, envases criogénicos se debe utilizar un cddigo de colores.

10.6.5.2.2.5 Los cilindros, envases criogénicos y valvulas deben ser revisados antes de utilizarlos por
primera vez en produccién e incluirse en un programa para su mantenimiento.

10.6.5.2.2.6 Las operaciones de control o de mantenimiento no deben afectar la produccion de un gas
medicinal o representar un riesgo para la calidad o seguridad de éste.

10.6.5.2.2.7 El agua utilizada para la prueba de presion hidrostatica aplicada en cilindros debe ser por lo
menos de calidad potable.

10.6.5.2.2.8 Las operaciones de control o mantenimiento de los cilindros durante la produccion deben
incluir una inspeccién visual interna antes de colocar la valvula para prevenir la contaminacién con agua u
otros contaminantes.

10.6.5.2.2.9 Después de la instalacién de cada vélvula ésta debe mantenerse cerrada para evitar la
contaminacion del cilindro.

10.6.5.2.2.10 Debe establecerse un sistema que asegure la trazabilidad de los cilindros, recipientes
criogénicos y vélvulas.

10.6.5.2.2.11 Se deben establecer controles en los cilindros previos al llenado:
10.6.5.2.2.12 Los cilindros deben tener una presién residual positiva.

10.6.5.2.2.13 Si el cilindro tiene instalada una valvula de retencion de presién minima y ésta no indica una
presion residual positiva, se debe verificar el funcionamiento de la valvula y si ésta muestra que no funciona
correctamente el cilindro se debe enviar a mantenimiento.

10.6.5.2.2.14 Si el cilindro no tiene una valvula de retencion de presiéon minima y el cilindro no tenga una
presion residual positiva, debe inspeccionarse para verificar que esta libre de agua u otros contaminantes, por
medio de pruebas sensoriales, si el cilindro no es aprobado se envia a mantenimiento.

10.6.5.2.2.15 La revision de los cilindros deben incluir métodos de evacuacién y purga validados.
10.6.5.2.2.16 Se debe asegurar que las etiquetas del lotes o lotes anteriores fueron retiradas.

10.6.5.2.2.17 Se debe realizar una inspeccién visual externa al cilindro, envase criogénico portétil y
véalvulas para revisar sus condiciones y asegurarse que no tenga dafios visibles o contaminacion con aceite
0 grasa.

10.6.5.2.2.18 Se debe verificar que la conexion de salida del cilindro o envase criogénico portétil
corresponde al tipo de gas a llenar.

10.6.5.2.2.19 Se debe verificar que las valvulas utilizadas estén dentro del periodo de vigencia de
su revision periodica.

10.6.5.2.2.20 Se debe verificar que los cilindros y envases criogénicos méviles a utilizar estén dentro del
periodo de vigencia de su revision periddica y que cumplen con las pruebas exigidas por las normas
técnicas aplicables.
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10.6.5.2.2.21 Se debe verificar que el codigo de color del cilindro corresponde a la especificada para el
gas a llenar.

10.6.5.2.2.22 Debe realizarse un despeje de linea antes del proceso de llenado.

10.6.5.2.2.23 Se debe implementar un sistema para prevenir riesgos de contaminacidon cruzada en
los cilindros devueltos para un nuevo llenado. Este sistema debe validarse.

10.6.5.2.2.24 Se deben establecer los controles en proceso para asegurar el correcto llenado de los
cilindros o envases criogénicos.

10.6.5.2.2.25 Se debe realizar la prueba de fuga por un método validado a cada cilindro lleno antes de
colocar un sello de garantia.

10.6.5.2.2.26 Se deben proteger las salidas de las valvulas de los cilindros. Los cilindros y envases
criogénicos deben estar provistos de un precinto de seguridad.

10.6.5.2.2.27 Cada cilindro y envase criogénico portatil debe ser etiquetado. El niumero de lote y la fecha
de caducidad pueden estar en una etiqueta por separado.

10.6.5.2.2.28 Debe validarse el proceso de mezclado de un gas medicinal producido por la composicién de
dos 0 mas gases diferentes, ya sea en linea, antes del llenado o directamente dentro de los cilindros.

10.6.5.2.2.28.1 Cuando el llenado sea en linea o directamente dentro de los cilindros, deberd analizarse
cada cilindro.

10.6.5.2.2.29 Se deben tener especificaciones de disefio de las etiquetas de gases medicinales. Las
etiquetas deben ser expedidas por personal autorizado.

10.6.5.2.2.30 El fabricante/envasador de gases medicinales, debe garantizar el contenido de los cilindros
rellenados, cuando estos Ultimos son propiedad del cliente.

10.6.6 Distribucion.

10.6.6.1 No se deben transportar gases medicinales en las mismas unidades de reparto en donde se
encuentren gases no medicinales.

10.6.6.2 Los cilindros de gas llenos y recipientes criogénicos caseros deberan estar protegidos durante el
transporte, de modo que sean entregados a los clientes en un estado limpio compatible con el ambiente en
el cual seran usados.

10.6.7 Control de Calidad.

10.6.7.1 Cada lote de gas medicinal debe ser analizado de acuerdo a la FEUM o a métodos validados
del fabricante.

10.6.7.2 Cada lote de cilindros de gas medicinal debe ser muestreado bajo los siguientes criterios:

10.6.7.2.1 Cuando un cilindro es llenado con un solo gas, se debe analizar identidad y ensayo de al menos
un cilindro de cada ciclo de llenado por cada manifol.

10.6.7.2.2 Cuando un cilindro es llenado con un solo gas, en un ciclo de llenado que se efectia en el
mismo turno, con el mismo personal, mismo equipo y con el mismo lote de gas, se debe analizar identidad y
ensayo de al menos un cilindro de cada ciclo de llenado.

10.6.7.2.3 Cuando un cilindro es llenado con una mezcla de gases, se debe analizar identidad y ensayo de
cada gas en cada cilindro, si la mezcla contiene excipientes se debera analizar la identidad de al menos un
cilindro por ciclo de llenado.

10.6.7.2.4 Cuando se trate de gases premezclados se deben efectuar los mismos controles como se
indica en el numeral 10.6.7.2.1 0 10.6.7.2.2.

10.6.7.3 Se debe realizar la determinacion de contenido de agua por lote de gas medicinal. Si esta prueba
no se realiza debera justificarse y documentarse.

10.6.7.4 Se deben realizar las pruebas de identidad y ensayo de cada envase criogénico movil.

10.6.7.5 No es necesario conservar muestras de retencion de cada lote de gas medicinal.
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10.7 Medicamentos en investigacion.
10.7.1 Generalidades.

10.7.1.1 La fabricacion de medicamentos en investigacion para uso en estudios clinicos requiere de
requisitos diferenciados en el cumplimiento de las BPF y esto se debe en buena medida a diversos factores
como pueden ser informacién limitada sobre: su actividad y toxicidad, control limitado de operaciones de
fabricacién, falta de la validacion del proceso de fabricacion y materiales de envase primarios aln en prueba.

10.7.1.2 Estos factores sin embargo no son limitantes para asegurar que los medicamentos usados en
investigacion clinica cumplan las BPF y tengan las caracteristicas de calidad esperadas.

10.7.1.3 En este apartado se describen los requisitos diferenciados que deberan observarse en la
fabricacién de medicamentos para uso clinico que no cuenten con registro sanitario.

10.7.1.4 La fabricacion de placebos debera cumplir con los mismos requisitos de este apartado y debera
analizarse para demostrar que no existen residuos de la molécula en estudio.

10.7.2 Documentacion.

10.7.2.1 Dentro del sistema de calidad establecido deben ser consideradas las politicas y directrices que
apliguen a los medicamentos en investigacion, con la finalidad de que les aplique los principios basicos de
buenas préacticas de fabricacion.

10.7.2.2 Se deben establecer especificaciones para los insumos y producto e instrucciones y orden de
fabricacioén, sin embargo éstas pueden cambiar durante el desarrollo del producto por lo que se debe asegurar
que estos cambios se documentan y estan disponibles en el historial del producto.

10.7.2.2.1 Se deben tener instrucciones claras de cada etapa de produccion y acondicionamiento.

10.7.2.2.2 Se debe contar con un expediente del producto que deberd permanecer actualizado,
asegurando la trazabilidad de los registros anteriores.

10.7.2.2.3 El expediente del producto debe incluir especificaciones, referencia a los métodos analiticos
utilizados, instrucciones de produccion y acondicionamiento, control en proceso, etiquetas aprobadas,
referencia a los protocolos autorizados en el ensayo clinico, acuerdos técnicos de los servicios contratados,
resultados de estabilidad, condiciones de almacenamiento y registros de distribucion.

10.7.3 Personal.

10.7.3.1 Debe existir un responsable de producciéon y un responsable de calidad que no dependan uno
del otro.

10.7.3.2 El personal que participa en la produccion y control de los medicamentos en investigacion debe
tener la experiencia necesaria para el manejo del medicamento en fase de investigacion y estar familiarizado
con los principios de las BPF.

10.7.4 Instalaciones y equipo.

10.7.4.1 Cuando se utilicen las mismas instalaciones y equipos para fabricar lotes comerciales, se debe
tener la validacion de limpieza que incluya al producto en investigacion.

10.7.4.1.1 La fabricacion de productos de alto riesgo en investigacion estard sujeta a las condiciones
autorizadas en la licencia sanitaria.

10.7.4.2 Cuando se tengan instalaciones y equipos dedicados para fabricar productos en investigacion se
deberan tomar medidas que prevengan la contaminacion cruzada de acuerdo al nivel de riesgo del producto
en investigacion y la seguridad del personal; la fabricacion en campafias podra utilizarse cuando se trabaje
con varios productos en las mismas instalaciones y equipos.

10.7.4.2.1 Los equipos e instrumentos deberén ser incluidos en programas de mantenimiento, calibracién
y calificacion.

10.7.4.2.2 Las areas de fabricacion deben clasificarse de acuerdo al Apéndice Normativo A y calificarse.
10.7.5 Control de calidad.

10.7.5.1 Debido a que el proceso de fabricacion puede no estar validado, el control de calidad es relevante
para asegurar que cada lote de producto en investigacién cumple con las especificaciones establecidas.
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10.7.5.2 Se deben establecer las responsabilidades de control de calidad para evaluar los insumos
utilizados en la fabricacién de un medicamento en fase de investigacion, para asegurar que son adecuados y
cumplen con las caracteristicas de calidad esperadas.

10.7.5.2.1 Podré existir una unidad de calidad especifica para los productos en investigacion.

10.7.5.3 Se deben conservar muestras de retencién de los productos en investigacion fabricados en
cantidad tal que pueda comprobarse la calidad del mismo.

10.7.5.3.1 Estas muestras deben conservarse en condiciones que aseguren su integridad y al menos dos
afos después de que se concluyé el estudio clinico en el que fue utilizado.

10.7.6 Liberacion de productos en investigacion.

10.7.6.1 Debe existir un sistema para la liberacion de cada lote fabricado de un medicamento en
investigacion basado en la revision del expediente de fabricacion, controles en proceso, desviaciones o no
conformidades.

10.7.6.2 El dictamen de liberacién debe ser avalado por una persona calificada.

10.7.6.3 Los resultados fuera de especificaciones y desviaciones o no conformidades durante la
fabricacién deben ser investigados.

10.7.7 Estabilidad.

10.7.7.1 Deben llevarse a cabo estudios de estabilidad con muestras representativas de la fase del
medicamento en investigacion, para vigilar la calidad del mismo durante el ensayo clinico y para amparar su
vida util desde la fecha de fabricacion hasta la fecha de la dltima administracion.

10.7.8 Envasado, etiquetado y distribucion.

10.7.8.1 Los medicamentos en investigacion deben ser envasados para protegerlos de la alteracion,
contaminacién y dafios durante el almacenamiento y envio.

10.7.8.2 Deben tener procedimientos o instrucciones para el control del envasado, del etiquetado y de las
operaciones de distribucion.

10.7.8.3 En el envasado de productos para estudios clinicos cegados se debe asegurar que la conciliacién
de productos e insumos se realiza al cien por ciento.

10.7.8.4 Se deben seguir los lineamientos establecidos por la Secretaria para el etiquetado de
medicamentos para uso clinico.

10.7.9 Retiro de producto.

10.7.9.1 Debe existir un procedimiento para el retiro de producto en investigacién para uso clinico que
describa las responsabilidades de todos los integrantes de la cadena de suministro hasta llegar a la unidad
que esta utilizando el medicamento, éste debe incluir al fabricante, al patrocinador, al investigador, al monitor
clinico y al responsable de la unidad de investigacion.

10.7.9.1.1 El fabricante y el patrocinador deben asegurar que todos los involucrados estén capacitados en
este procedimiento.

10.8 Control del acondicionamiento.
10.8.1 Generalidades.

10.8.1.1 Todas las operaciones de acondicionamiento deben realizarse con los materiales especificados
en la orden de acondicionamiento correspondiente y deben seguirse las instrucciones establecidas en un
procedimiento de acondicionamiento especifico. Estos documentos deben estar a la vista del personal que
realiza el proceso antes y durante el acondicionamiento.

10.8.1.1.1 Tanto la orden como el procedimiento de acondicionamiento deben contar con un ndamero de
lote especifico para cada lote acondicionado e indicar la fecha de caducidad del producto en particular.

10.8.1.2 Las instalaciones donde se lleva a cabo el acondicionamiento deben reunir las condiciones
necesarias para prevenir defectos en el producto, omisiones, confusiones, errores, contaminacion y mezclas
de los materiales de acondicionamiento o productos terminados.
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10.8.1.3 Se debe efectuar el despeje de linea antes de iniciar el acondicionamiento de un lote, dejando
evidencia escrita de la misma.

10.8.1.3.1 Antes de iniciar el acondicionamiento de un lote especifico, se debe inspeccionar que el equipo
y las areas estén limpios y libres de productos, material de acondicionamiento, documentos, identificaciones y
materiales que no pertenezcan al lote que se vaya a acondicionar; asimismo, las areas y equipos deben
contar con la identificacion correcta y completa del lote a ser acondicionado.

10.8.1.4 En cada linea o area solo podra acondicionarse un lote y presentacion de producto a la vez.

10.8.1.5 Al finalizar las operaciones de acondicionamiento se debe calcular el rendimiento del proceso v,
asimismo, se debe realizar el balance de los materiales de acondicionamiento empleados. El rendimiento final
y el balance de los materiales de acondicionamiento deben ser registrados y comparados contra sus limites vy,
en caso de variacion de estos limites, se debe llevar a cabo una investigacion y anexar el resultado de la
misma, en el expediente de cada lote acondicionado.

10.8.1.6 Durante todo el proceso de acondicionamiento, los materiales usados se mantendran
identificados bajo las condiciones necesarias para evitar mezclas, contaminacion, confusiones y errores.

10.8.1.7 Se debe contar con procedimientos que describan las acciones para prevenir que existan mezclas
o pérdida de identidad cuando se interrumpa la operacién de acondicionamiento.

10.8.2 Control de rotulacién/codificacion.

10.8.2.1 Se debe asegurar el correcto manejo de los materiales a rotular/codificar, de los materiales
impresos y de los obsoletos y describirse en un procedimiento.

10.8.2.2 Cuando la rotulacion/codificacién no se hace en linea, deben contar con areas especificas, que
permitan prevenir confusiones, errores y mezclas; y en su caso contar con condiciones de seguridad.

10.8.2.3 El material impreso debe almacenarse en &areas con acceso controlado y restringido.

10.8.2.4 Cuando se utilicen materiales impresos sueltos, cuando se efectie una sobreimpresién fuera de
la linea de acondicionamiento o en el caso de realizar operaciones de acondicionamiento manuales, deben
implementarse los controles necesarios y suficientes para evitar confusiones, mezclas y errores.

10.8.2.5 Deben anexarse al expediente del lote muestras de los materiales impresos utilizados en el
acondicionamiento.

10.8.2.6 La rotulacion/codificacion de los materiales debe ser inspeccionada y registrada por personal
autorizado o mediante un sistema automatizado validado.

10.8.2.7 Se debe contar con procedimientos que describan las acciones para prevenir que existan mezclas
o pérdida de la identidad cuando se interrumpa la operacion de rotulacion/codificacion.

10.8.3 Los materiales impresos codificado/rotulados remanente de un proceso no deben ser devuelto
y destruirse.

10.8.4 Se debe contar con un sistema de control que permita la devolucién de los materiales impresos no
codificado/rotulados remanentes de un proceso. Esta devolucion debe autorizarse por la Unidad de Calidad.

10.8.5 Debe revisarse la orden y el procedimiento de acondicionamiento, asi como los registros,
resultados analiticos, etiquetas y demas documentacion involucrada con el acondicionamiento de cada lote
y presentacion, comprobando que se han cumplido con las condiciones, controles, instrucciones y
especificaciones de proceso establecidas.

10.8.5.1 Toda la documentacion involucrada con las operaciones de acondicionamiento debe ser turnada
al area correspondiente para complementar el expediente del lote y conservada durante los plazos
previamente definidos.

10.8.6 El personal encargado de acondicionamiento y de la unidad de calidad, debe revisar, documentar y
evaluar cualquier desviacion o no conformidad al procedimiento de acondicionamiento y definir las acciones
que procedan segun el caso.
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10.9 Control de la distribucion.

10.9.1 Debe establecerse un procedimiento para el control de la distribucion de los productos, en el que
se describa:

10.9.1.1 La forma y condiciones de transporte.
10.9.1.2 Instrucciones de almacenamiento a lo largo de toda la cadena de distribucion.
10.9.1.3 Que el cliente cuente con los requisitos sanitarios para la comercializacion del producto.

10.9.1.4 Que los productos se deben manejar en condiciones de temperatura y humedad relativa de
acuerdo con lo establecido en la etiqueta.

10.9.2 El sistema de distribucién de los medicamentos debe establecerse de acuerdo con la politica de
primeras caducidades primeras salidas.

10.9.3 Debe garantizarse la identificacion e integridad de los productos.

10.9.4 Debe mantenerse un registro de distribucion de cada lote de producto para facilitar su retiro del
mercado en caso necesario, de acuerdo a lo siguiente:

10.9.4.1 Se debe contar con los registros de distribucidon que contengan la siguiente informacién para cada
lote de producto distribuido:

10.9.4.2 Nombre del producto, presentacion y nimero de lote.
10.9.4.3 Cantidad total del lote por presentacion.

10.9.4.4 Identificacion del cliente primario.

10.9.4.5 Cantidad enviada por cliente primario.

10.9.4.6 Fecha de envio y recibo.

10.9.5 Se debe contar con un sistema para el control de los inventarios que permitan la conciliacién y
rastreabilidad por lote de las cantidades liberadas contra lo distribuido.

10.9.5.1 En caso de una discrepancia, ésta se maneja como una desviacién o no conformidad.
10.10 Compatibilidad de giros.

10.10.1 Se debe solicitar la autorizacion a la Secretaria del uso compartido de las instalaciones y equipos
para la fabricacion de dispositivos médicos, siguiendo los requisitos establecidos en esta norma.

10.10.2 El uso compartido de las instalaciones y equipos para la fabricacion de productos clasificados con
otros giros, la Secretaria evaluara caso por caso, a solicitud del interesado.

11. Devoluciones
11.1 No esta permitida la recuperacion, retrabajo o reproceso de productos devueltos.
11.2 Debe existir un procedimiento para el control de los productos devueltos, que indique:

11.2.1 Que deben ponerse en retencion temporal/cuarentena y ser evaluados por la Unidad de Calidad
para determinar si deben liberarse o destruirse.

11.2.2 Registros de recepcidn, evaluacion y destino. El reporte debe contener como minimo lo siguiente:
11.2.2.1 Nombre del producto, presentacién y nimero de lote.

11.2.2.2 Cantidad devuelta.

11.2.2.3 Motivo de la devolucion.

11.2.2.4 Nombre y localizacion de quien devuelve.

11.2.2.5 Evaluacion y destino final del producto.
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12. Liberacion de producto terminado

12.2 Debe existir un procedimiento que describa el proceso de revision del expediente de lote y liberacién
de producto terminado.

12.2.1 Debe revisarse el procedimiento de produccion, el de acondicionamiento, los registros, los
resultados analiticos, las etiquetas y demas documentacion inherente al proceso, comprobando que cumplan
con la especificacion de proceso establecida. Sélo la unidad de calidad puede aprobar o rechazar el producto.

12.3 Ademas del expediente de lote deben tomarse en consideracién como minimo:

12.3.1 El sistema de control de cambios para revisar que no haya cambios abiertos que impacten al lote
que va a ser liberado.

12.3.2 Los resultados del programa de monitoreo ambiental para revisar que no impactan al lote que va a
ser liberado.

12.3.3 Que se hayan tomado las muestras de retencién correspondientes.

12.3.4 Cualquier otro documento u oficio relacionado con la calidad del producto, incluyendo reportes de
desviacion o no conformidad.

12.4 Para el caso de productos de importacion, debe realizarse el control analitico por el importador y
seguirse el mismo procedimiento de liberacion descrito en esta seccion de la norma.

13. Control de Calidad

13.1 Cada titular de un registro sanitario debe tener una unidad de control de calidad. Esta unidad debe
ser independiente y bajo la autoridad de una persona con la apropiada calificacion y experiencia.

13.2 Se deben establecer por escrito los tiempos maximos de espera de analisis para las muestras
de baja estabilidad.

13.3 El tiempo de retencion de las muestras debe ser de cuando menos un afio después de la fecha de
caducidad del medicamento.

13.4 Los contenedores de las muestras deben tener una identificacion que indique por lo menos: nombre,
el nimero de lote, la fecha de muestreo, las condiciones de almacenamiento y los contenedores de los cuales
han sido tomadas las muestras.

13.5 Los métodos analiticos deben estar validados, cuando se realicen cambios en la metodologia se
debe realizar una nueva validacion.

13.6 Los registros de los resultados de las pruebas deberan incluir al menos los siguientes datos:
13.6.1 Nombre del producto, presentacion y cuando aplique la concentracion.

13.6.2 Numero de lote.

13.6.3 Nombre del fabricante o proveedor.

13.6.4 Referencias de las especificaciones y métodos analiticos.

13.6.5 Resultados de las pruebas, incluyendo observaciones, calculos, impresos de salidas de equipos.

13.6.6 Cuando la realizacion de las pruebas se lleve a cabo por un laboratorio externo autorizado, la
referencia del certificado de andlisis.

13.6.7 La fecha de realizacion las pruebas.
13.6.8 Las iniciales o nombre de las personas que realizaron las pruebas.
13.6.9 Las iniciales o nombre de las personas que supervisaron las pruebas y calculos.

13.7 Todas las pruebas de control en proceso deberan ser realizadas de acuerdo a los métodos
aprobados por la Unidad de Calidad.

13.7.1 Todas las pruebas de control en proceso deben ser realizadas en sus instalaciones.
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13.8 Las soluciones reactivo y medios de cultivo deben ser preparados de acuerdo con la FEUM y
suplementos vigentes.

13.9 La fecha de caducidad de los reactivos y medios de cultivo debera ser indicada en la etiqueta junto
con las condiciones de almacenamiento. Para las soluciones volumétricas se debera indicar la fecha de
valoracion, concentracion real y las iniciales de la persona que lo preparé.

13.10 Las sustancias de referencia primaria y secundaria deben fecharse, almacenarse, manejarse y
utilizarse de manera que no se afecte su calidad. Se debe registrar el origen, lote, identificacion, cualquier
informacion

13.11 Se deben realizar los estudios de estabilidad, de acuerdo con la norma oficial mexicana vigente
correspondiente.

13.12 Deben existir procedimientos para la limpieza, mantenimiento y operacion de cada uno de los
instrumentos y equipos del laboratorio analitico con los registros correspondientes.

13.13 Deben existir procedimientos que describan el manejo y almacenamiento de los reactivos,
soluciones, cepas y medios de cultivo empleados en el laboratorio.

13.14 Debe existir un procedimiento que indique las acciones a seguir en el caso de resultados analiticos
fuera de especificaciones.

13.15 Previa autorizacién de la Secretaria, el titular del registro sanitario podra llevar a cabo una reduccién
en el numero de andlisis o pruebas analiticas, bajo los lineamientos que para tal efecto emita la Secretaria a
través de la COFEPRIS.

14. Retiro de producto del mercado

14.1 Debe existir un sistema para retirar productos del mercado de manera oportuna y efectiva en el caso
de alertas sanitarias y para productos que se sabe o se sospeche que estan fuera de especificaciones.

14.2 Debe existir un procedimiento que describa:
14.2.1 El responsable de la ejecucion y coordinacion del retiro.

14.2.2 Las actividades de retiro de producto del mercado, que permita que sean iniciadas rapidamente a
todos los niveles.

14.2.3 Las instrucciones de almacenaje del producto retirado.
14.2.4 Autoridades que deben de ser notificadas de acuerdo a la distribucion del producto.

14.2.5 La revision de los registros de distribucion de producto para venta, muestras médicas o para
estudios clinicos que permitan un retiro efectivo del producto.

14.2.6 La evaluacion continua del proceso de retiro.

14.2.7 El reporte final incluyendo una conciliacion entre la cantidad distribuida y la cantidad recuperada,
las acciones que deberan tomarse para evitar recurrencia y destruccion del producto.

14.3 La efectividad del proceso de retiro del producto del mercado debe ser evaluada mediante
simulacros.

15. Contratistas

15.1 Todos los contratistas para servicios de maquila de procesos de fabricacion de medicamentos,
servicios de laboratorio de analisis, servicios a sistemas criticos y equipos que impactan la calidad del
producto, deben ser evaluados y calificados como proveedores.

15.2 Debe haber un procedimiento que describa los criterios para evaluar a los contratistas antes de ser
aprobados.

15.3 Se debe establecer un contrato donde las responsabilidades y obligaciones entre el contratista y el
establecimiento contratante estén claramente definidas.
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15.4 El contratista no debe subcontratar servicios de maquila de procesos de fabricacion de
medicamentos, ni servicios de laboratorio de analisis.

15.5 Maquilas.

15.5.1 Los maquiladores de procesos de fabricacién de medicamentos estan obligados a cumplir la
presente Norma y las disposiciones juridicas aplicables.

15.5.2 El titular del registro debe asegurar la transferencia de tecnologia al contratista.

15.5.3 Las etapas a maquilar deben ser validadas en las instalaciones del maquilador de acuerdo a lo
establecido en esta Norma Oficial Mexicana.

15.5.4 La calidad del producto seré responsabilidad del titular del registro.

15.5.5 El titular del registro debe supervisar la fabricaciéon de su producto y de auditar las operaciones del
magquilador conforme a lo descrito en esta Norma Oficial Mexicana y las disposiciones juridicas aplicables.

15.5.6 El magquilador debe entregar el producto maquilado al titular del registro, junto con la
documentacién original de las etapas maquiladas incluyendo los registros de los controles en proceso.
El maquilador debe conservar una copia de esta documentacion por el tiempo especificado en esta Norma.

15.5.7 Es responsabilidad del titular del registro efectuar el andlisis completo para la liberacion del
producto maquilado.

15.5.8 El titular del registro debe garantizar que el producto a ser maquilado sera fabricado en las mismas
condiciones en que fue otorgado el registro sanitario.

15.6 Servicios de laboratorios de andlisis.
15.6.1 El titular del registro debe asegurar la transferencia de tecnologia al laboratorio contratado.

15.6.2 Se debe establecer un sistema para el traslado de muestras que asegure la integridad de
las mismas.

15.7 Servicios a sistemas criticos y equipos.

15.7.1 Se debe evaluar la formacion académica, entrenamiento técnico y experiencia del personal que
preste este tipo de servicios.

16. Destruccién y destino final de residuos

16.1 Se debe contar con un sistema documentado en un procedimiento que asegure el cumplimiento de
las disposiciones legales en materia ecoldgica y sanitaria para el destino final de residuos.

16.2 Se debe dar aviso a las autoridades competentes del destino final de los mismos.
17. Concordancia con normas internacionales y mexicanas
Esta Norma Oficial Mexicana es parcialmente equivalente a los estandares internacionales:

17.1 EudralLex. Volume 4, Good manufacturing practice (GMP) Guidelines, Introduction, Part |, Part Il and
Annexes 1, 2, 6, 8,9, 11, 13, 14, 15 and 19.

17.2 Pharmaceutical Inspection Convention/Pharmaceutical Inspection Co-operation Scheme. Explanatory
notes for Pharmaceutical Manufacturers on the Preparation of a Site Master File. January 2011.

17.3 Pharmaceutical Inspection Convention/Pharmaceutical Inspection Co-operation Scheme. Guide to
Good Manufacturing Practice for Medicinal Products Annexes. September 2009.

17.4 Pharmaceutical Inspection Convention/Pharmaceutical Inspection Co-operation Scheme. Guide
to Good Manufacturing Practice for Medicinal Products Part |. September 2009.

17.5 Pharmaceutical Inspection Convention/Pharmaceutical Inspection Co-operation Scheme. Guide to
Good Manufacturing Practice for Medicinal Products Part Il. September 2009.

17.6 Pharmaceutical Inspection Convention/Pharmaceutical Inspection Co-operation Scheme. PIC/S GMP
Guide for Blood Establishments. September 2007.
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17.7 Pharmaceutical Inspection Convention/Pharmaceutical Inspection Co-operation Scheme. GMP Annex
1 Revision 2008, Interpretation of most important changes for the Manufacture of Sterile Medicinal Products.
January 2010.

17.8 WHO. Technical Report Series, No. 961, 2011 Annex 3, good manufacturing practices for
pharmaceutical products: main principles. Geneva, 2011.

17.9 WHO. Technical Report Series, No. 961, 2011 Annex 4, guidelines on good manufacturing practices
for blood establishments. Geneva, 2011.

17.10 World Health Organization. Recommendations for the evaluation of animal cell cultures as substrates
for the manufacture of biological medicinal products and for the characterization of cell banks. 2010.

17.11 U.S. Foods and Drug Administration. “Title 21, parts 11 & 211" Code of Federal Regulations,
Washington: Government Printing Office, 2012.

17.12 U.S. Foods and Drug Administration. Guidance for Industry Process Validation: General Principles
and Practices. Washington, January 2011.

17.13 U.S. Foods and Drug Administration. Guidance for Industry, CGMP for Phase 1 Investigational
Drugs. Washington, 2008.

17.14 ICH Q5A (R1): viral safety evaluation of biotechnology products derived from cell lines of human or
animal origin (september 1999).

17.15 ICH Q5B: Quality of biotechnological products: analysis of the expression construct in cells used for
production of r-DNA derived protein products (November 1995).

17.16 ICH Q5C: Quality of biotechnological products: stability testing of biotechnological/biological products
(November 1995).

17.17 ICH Q5D: Derivation and characterization of cell substrates used for production of
biotechnological/biological products (July 1997).

17.18 ICH QS5E: Comparability of biotechnological/biological products subject to changes in their
manufacturing process (November 2004).

17.19 ICH Q8 (R2): Pharmaceutical Development (August 2009).

17.20 ICH Q9: Quality Risk Management (November 2005).

17.21 ICH Q10: Pharmaceutical Quality System (June 2008).
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19. Observancia

La vigilancia del cumplimiento de la presente Norma corresponde a la Secretaria de Salud, cuyo personal
realizara la verificacion y la vigilancia que sean necesarias.

20. Vigencia

Esta Norma entrara en vigor a los 30 dias naturales posteriores al de su publicacién en el Diario Oficial de
la Federacion.

TRANSITORIOS

PRIMERO.- Los establecimientos dedicados a la fabricacion de medicamentos para uso humano
comercializados en el pais y/o con fines de investigacién, contaran con 60 dias naturales a partir de la fecha
de entrada en vigor de la presente norma, para hacer del conocimiento de la COFEPRIS el EMSF a que se
refiere el numeral 5.5.2 de esta Norma.

SEGUNDO.- Con la entrada en vigor de la presente Norma, dejaran de surtir efectos los numerales del 5
al 5.4.11.4, de la Norma Oficial Mexicana de Emergencia NOM-EM-001-SSA1-2012, Medicamentos
biotecnoldgicos y sus biofarmacos. Buenas practicas de fabricacion. Caracteristicas técnicas y cientificas que
deben cumplir éstos, para demostrar su seguridad, eficacia y calidad. Etiquetado. Requisitos para realizar los
estudios de biocomparabilidad y farmacovigilancia.

Sufragio Efectivo. No Reeleccién.

México, D.F., a 7 de marzo de 2013.- El Comisionado Federal para la Proteccion contra Riesgos Sanitarios
y Presidente del Comité Consultivo Nacional de Normalizacion de Regulacion y Fomento Sanitario, Mikel
Andoni Arriola Pefialosa.- Rubrica.



21. Apéndice normativo A. Areas de fabricacion

Particulas totales/m3, tamafio igual o mayor
a:

Particulas viables

Retencién de

e iz N — : Presion diferencial, flujo de .
Clasificacion Ejemplos de procesos Condiciones articulas : : Vestimenta
ety 2 estATions/dinho s Frecuencia de ) Frecuencia de P05 um aire, temperatura y humedad
05 um = m monitoreo monitoreo
Sl u
Llenado aséptico.
Operaciones asépticas. m3 >15 Pa con respecto a areas no
Llenado de soluciones parenterales s1lm=y - : ; asépticas, aplicando un Overol, escafandra, googles
ISO-Clase 5 con esterilizacion terminall. 3520 29 p’))rg[jﬁ::rggr?ﬁi < llplacaly D'ﬁi%ﬂ‘éﬁ?gnde gg"g‘g’?o}fgﬁé?:r'ﬁa concepto de cascada* cubrezapatos y guantes,
Muestreo, pesado y surtido de < 1/huella ! . 18°C a 25°C estériles para area aséptica.
componentes estériles. - 30 a 65% HR
Pruebas de esterilidad.
Entorno de [ISO-Clase 5 para
prodql_ctos. que | no llevan 10/m3 >15 Pa con respecto a areas no
esterilizacion terminal. <10/m Y - . . asépticas, aplicando un
ISO-Clase 6 Pasillos asépticos. 35 200 293 c/ 6 meses < 5/placa y D'arr'g(/jELég?gnde 9';I|gg$0;er?jlnale$ concepto de cascada Igual que en ISO-Clase 5
Esclusas a cuartos de llenado. < 5/huella li p -997% eficiencia 18°C a 25°C
Cluartos vestidores para areas 1SO- - 30 a 65% HR
Clase 5.
Preparacion de soluciones para
filtracion esterilizante, para
esterilizacion terminal y elementos
del sistema de cierrecontenedor2. 3 ] ’ >10 Pa Uniforme de planta limpio;
ISO-Clase 7 Entorno de ISO-Clase 5 para 352 000 2930 c/ 6 meses fslg/()/lm yi Semanalmente ggllgg;;errplr_laleg 18°C a 25°C cabello y barba/bigote cubierto,
productos que llevan esterilizacion < »U/placa : o eficiencia 30 a 65% HR cubrebocas y guantes
terminal.
Almacenamiento de accesorios para
formas farmacéuticas estériles.
Pasillos a ISO-Clase 7.
Cuartos de acceso a las areas de f i
ISO-Clase 8 | aisladores. 3520 000 29300 o/ 6 meses £200my, Mensualmente 95% eficiencia deben eoeder de 25°C cabeliy barbalbigote cubloro
Cuartos  incubadores y  de £100/placa ! ’ IRl g cubrebocas y guantes.
refrigeracién (localizadas en areas ° ve
de produccion).
Preparacién y envasado primario de Presion negativa donde se
formas farmacéuticas no estériles. Debe ser Iggnc%r:rntopsozla\g;sagggtre?%%ﬁgr?/
Muestreo, pesado y surtido de S 3 ! Uniforme de planta limpio;
ISO-Clase 9 | componentes no estériles. 35200000 | 203000 | definido por <200m°y, Mensualmente 95% eficiencia HR controladas de acuerdoa | .polio y harbasbigote cubierto,
! . < 100/placa las caracteristicas especificas cubrebocas v guantes
Almacenamiento  de  accesorios establecimiento del proceso y producto, las yg '
lavados, para formas farmacéuticas cuales no deben de exceder de
No estériles. 25°C 'y 65% de HR.
NOTAS:

1. Podra ser realizado al menos en ISO-Clase 7 siempre y cuando se soporten con estudios de validacion.

2. Podra ser realizado al menos en ISO-Clase 8 siempre y cuando se soporten con estudios de validacion.

i Placa de sedimentacién, con exposicion no menor a 30 minutos y no mayor a 4 horas por placa; durante todo el tiempo que dure la operacion.

ii Huella de 5 dedos a placa de contacto.

iii El turno de produccién se refiere al tiempo que dure la produccion de un lote.

* La zona de flujo laminar debe cumplir con parametro de velocidad de flujo 0.45 m/s + 20%.
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