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OBJETIVO

Desarroliar una propuesta general para el registro de medicamentos en México de
acuerdo a los lineamientos marcados por la Ley General de Salud.,

Especificos

1. Revisar la perspectiva del mecanismo de registro de los medicamentos
genéricos en México.

2. Revisar el mecanismo de registro de los medicamentos homeopaticos,
vitaminicos y herbolarios en México

3. Revisar fa regulacion sanitaria en México en lo referente al registro ante
Secretaria de Salud




CAPITULO 1

1.1  INTRODUCCION

Al principio de todo trabajo de investigacion y desarrolio para un nuevo farmaco
esta la planeacion. Para poder fijar un objetivo médico, es imprescindible
informarse, por medio del estudio a fondo de la literatura del ramo, sobre el estado
de los conocimientos cientificos en el campo de las prescripciones médicas.

Al estudio de la literatura le continua el estabiecer las estructuras de los principios
activos que se van a sintetizar. Antes de iniciarse en la sintesis de los principios
activos planeados, se deben realizar amplias investigaciones en todo lo referente

a las patentes, para asf asegurar que los principios activos planeados no estan
sujetos a patentes ajenas.

Al establecer el concepto de investigacion se estudia también los costos de
produccion de los principios activos nuevos que se planea encontrar y que
resultaran justificabies.

Se estudia también si las instalaciones con las que cuenta el laboratorio y e
personal que desea desarrollar dicho principio activo cuenta con el soporte
necesario para el proyecto o bien si es necesario realizar una inversian.

1.2 Sintesis del Principio Activo

Una vez que se ha establecido el objetivo de [a investigacion, se debe definir como
se procedera para realizar la sintesis del principio activo, asi como las técnicas de

laboratorio que seran aplicadas para determinar la estructura de la moalecula
buscada.

La sintesis del principio activo se realiza a micro escala en el laboratorio quimico,
partiendo de un disefio experimental en papel en el cual se proponen las fuentes
posibles de obtencion de la sustancia. Pudiendo partir de una fuente natural, de la
cual se obtendra un extracto con el principio activo.

También se puede emplear |a sintesis quimica transformando un compuesto hasta
lograr obtener la molécula buscada que pueda presentar las caracteristicas
fisicoguimicas necesatias para convertirse en una sustancia con propiedades
farmacoldgicas reproducibles.

La industria farmacéutica se ha enfocado con mayor é&xitoc a modificar
quimicamente principios activos o farmacos conocidos para obtener por




variaciones moleculares otros farmacos con propiedades que pueden ser distintas
o similares a las del farmaco original

1.3 Bisqueda

La biisqueda de una nueva sustancia que presente propiedades farmacolagicas
que puedan se Utiles para contrarrestar algunas enfermedades que afectan al ser
humano, se sintetizan cientos de moléculas y al mismo tiempo se descartan
muchos otros cientos por que no presentan las propiedades farmacoldgicas
requeridas en los objetivos de la investigacion.

De modo que a cada una de estas sustancias se les practican pruebas que

ayudan a determinar las propiedades farmacolégicas y toxicolégicas que
presentan.

De esta forma se determina si el extracto o Ia sustancia puede o no convertirse en
un prototipo de farmaco.

Los medicamentos, estupefacientes, sustancias psicotropicas y productos que los
contengan deberan contar con una autorizacion sanitaria, la cuat esta abalada por
la Secretaria de Salud. En la Ley General de Salud se indica de forma extensa
todos aquellos compuestos o derivados de estos, que son considerados como
psicotropicos y estupefacientes; asi como a los laboratorio que fabriquen
productos con eflos cuales son las caracteristicas ¥ regulaciones que deben
cumpiir, para obtener los permisos necesarios sin ser sancionados.

1.4 Clasificacion de los medicamentos

Los medicamentos se clasifican de acuerdo a la Ley General de Salud de la
siguiente manera:

Magistrales: cuando son preparados de acuerdo a la formula prescrita por el
médico

Oficiales: cuando la preparacién se realiza de acuerdo a la Farmacopea de los
Estados Unidos Mexicanos

Especialidades Farmacéuticas: cuando son preparados con formulas autorizadas
por la Secretaria de Salud en establecimientos que se dedican a las ciencias
guimico farmacéuticas.

1.5 Requisitos para venta y distribucién de medicamentos en México

Los medicamentos para su venta y distribucidn al publico se han considerado de la
siguiente forma:




a} Medicamentos que solo pueden adquirirse con receta o permiso especial,
expedido por la Secretaria Salud (estupefacientes), corresponde a la fraccion | de
la Ley General de Salud.

b} Medicamentos que para venderse requieren receta médica que es retenida por
la farmacia que la surte y ser registrados en los libros de control (psicotropicos),
corresponde a (a fraccidn il de la Ley General de Salud.

c) Medicamentos que solo pueden surtirse hasta tres veces la receta debe sellarse
y registrarse en el libro de control, a la tercera vez que se surta fa receta se
retendra, corresponde a la fraccién ill de la Ley General de Salud.

d) Medicamentos que para adquirirse requieren receta medica y pueden surtirse
cuantas veces los indique el médico, corresponde a la fraccion 1V de la Ley
General de Salud.

e} Medicamentos que no requieren recata medica, commesponde a medicamentos
OTC {over the corner), de venta al pubtico.

1.6 Medicamentos Genéricos Intercambiables

Los medicamentos destinados al mercado de genéricos seran dnicamente las
especialidades farmacéuticas que, en términos del presente Reglamento, sean
intercambiables.

Et Consejo de Salubridad General y la Secretaria de Salud (SSA), por medio de
las pubiicaciones en el Diario Oficial de ta Federacion determinaran las pruebas
que deberan aplicarse a los medicamentos considerados como intercambiables,
segun la naturaleza y las forma farmacéutica de cada uno. Los criterios y
requisitos a los que deberan sujetarse dichas pruebas se establecen en las
Normas correspondientes.

El Consejo de Salubridad elabora y publica periddicamente en e Diario Oficial de
la Federacion un catélogo que contiene la relacion de la Medicamentos Genéricos
Intercambiables, el cual se mantiene actualizado constantemente.

1.7 Estabilidad de Medicamentos

El objetivo es establecer los requisitos de los estudias de estabilidad que deben de
realizarse a ios medicamentos nacionales o de importacién que se comercializan
en territorio nacional, para poder garantizar ia conservacion de sus propiedades
fisicas, quimicas, microbiolégicas, y bioldgicas por un tiempo determinado ¥y que
tenian al momento de la fabricacion.

Se debe tener una evidencia documentada de la estabilidad de dichos
medicamentos

Todos los medicamentos que se encuentran en el mercado deben tener una fecha
de caducidad no mayor a § afios a partir del momento de la fabricacion.




1.7.1 Estudios de Estabilidad Acelerada:

Para el registro de un medicamento o modificaciones a las condiciones de registro.
Se deben de llevar a cabo en tres lotes piloto o de produccion con la formutacién ¥

el material de envase somefidos a registro, de acuerdo al siguiente condiciones
especificas:

A. Medicamentos con farmacos nuevos

Tiempo 180 dias

| Condiciones de almacenamiento Anafisis

40°C + 2°C con 75% de HR + 5% para formas|30, 60, 90 y 180 dias)
farmacéuticas solidas e

armaceutl 0 S R
40°C £ 2°C a humedad ambiente para formas farmacéuticas 130, 60, 90 y 180 dias
semisolidas y liquidas 1

30°C + 2°C a humedad ambiente para t'o‘d'é's'fa“si"?b"r’ihé"s""@'l’rﬁéiéi‘,“9“0‘”{'180 dias |
farmaceéuticas !

11

B. Medicamentos con farmacos conocidos

Tiempo 90 dias

Condiciones de aimacenamiento o Andlisis

40°C + 2°C con 75% de HR t 5% para formas 30,60y 90dias
farmacéuticas solidas

40°C + 2°C a humedad ambiente para formas farmacéuticas | 30, 60 y 90 dias
30°C £ 2°C a humedad ambiente para todas las formas | Inicial y 90 dias
farmacéuticas

Los estudios de estabilidad a largo plazo se deberan realizar en tres lotes piloto o
de produccion a 30 °C +2°C por un periodo minimo igual al periodo de caducidad
tentativo, para poder confirmario. Analizar cada tres meses durante el primer afio.
Cada seis meses durante el segundo afio y después cada afo.

Notas:

*Cuando el medicamento que se pretende registrar no cumple con los requigitos de temperatura y
humedad descrita se deberan realizar los estudios de estabiiidad a iargo plazo tomando en cuenta

las caracterislicas del envase que se uliiizard, y ef tiempo que se pretende conservar el
medicamento.

*Cuando se resliza cualquier cambio en la formulacion o &l proceso de la fabricacion de lo que
originalmente se registro deberan justificarse los cambios, por medio de un estudio de estabilidad
acelerada a por lo menos dos lotes en los cuales se demuestre que é medicamentos continda
siendo estable y la fecha de caducidad se mantendra.




*Cada lote de biomedicamentos fabricado antes de ser liberado debera cumplir con lo que
establezca la Farmacopea de los Estado Unidos Mexicanos en cuanto a calidad, pureza, identidad
y potencia. Cuando no exista informacion correspondiente podra ulilizarse la informacion
farmacopeica de ofros paises cuyos procedimientos de andlisis se realicen conforme a

especificaciones y recomendaciones de organismos especializados en estas fuentes de
informacion cientifica internacional.

Dentro de! proceso requerido para llevar a cabo el desarrollo de un producto, la
generacion de informacion es una variable que debe ser manejada bajo cierto
orden para poder tener un adecuado control sobre ella; es necesaric contar con un
sistema establecido para el seguimiento de experimentos, de los reportes
analiticos de los materiales a ser utilizados en los lotes piloto del producio, el
proceso que han seguido estos lotes, ademas de toda la informacion que nos
servira de base para apoyar el proyecto de registro de! medicamento.

Por lo tanto se contemplan las distintas facetas que deben cubrirse en un sistema
de documentacion del desarrollo y registro de un medicamento.

Para llevar a cabo el desarrofio de un producto, a informacion tecnologica que se
genera en los proyectos de investigacion debe estar incluida en un archivo, que
para efecto de este trabajo lamaremos archivo del producto.

Este archivo de producto estard constifuido por documentos, tales como:

1) Bitacora de Registro de Experimentos.
2) Repottes Analiticos de Materias Primas.
3) Ordenes de Manufactura de Lotes Piloto.

4} Dacumentacion individual del proyecto.
5) Monegrafia del producto.
6) Especificaciones del producto.

1.8 Bitacoras de Registro de Experimentos.

Para poder dar seguimiento a un experimento, que pretenda como objetivo final ef
obtener una informacidn farmacéutica cuyo método de manufactura yfo control
analitico sea reproducible y confiable ¢s necesario primero que exista un disefio
de este experimento que debera delimitar lo que se espera de él.

Este disefio debera documentarse paso a paso y los trabajos que se realicen
sobre el desarroilo dei disefio también deberan ser documentados. Es de suma
importancia que se cuente con libretas de registro de los experimentos que
contengan las distintas etapas que se cubren con {a labor de desarrolla.




Se debera contar un procedimiento normalizado de operacion (PNO), para
controlar los avances, que indique como registrar dichos experimentos y como
deben ser conservados para un facil manejo y consulta.

1.9 Reportes Analiticos de Materias Primas.

Estos reportes analiticos deberan basarse en una especificacion para cada
materia prima que se pretenda utilizar en la formulacion del producto; debera
referirse & un libro de consulta oficial ya sea la Farmacopea de los Estados Unidos
Mexicanos (FEUM), o cualquier otro documento recanocido internacionalmente; o

bien alguna referencia dada por el propio laboratorio que esté desarrollando el
producto en cuestion.

Este reporte analitico de materia prima contard con un nimero de lote, que sera
anico y se conservara a lo largo de todo el trabajeo de desarrollo cuando se refiera
en especifico a esta materia prima, ademas en este documento se podréan
observar los resultados obtenidos en cada analisis realizado a este material, asi
como la fecha, nombre o iniciales del analista y dictamen del maierial y
observaciones que se hagan del mismo. El formato que sera utilizado se disefara
previamente. Debera existir un procedimiento normalizado de trabajo para que

describa los punios a seguir para llenar este formato, asi como el uso de estos
documentos.

1.10 Ordenes de Manufactura de Lotes Piloto.

Cuando se fabrican lotes piloto o bien lotes para estudios de estabilidad, se
debera contar con Procedimientos de Manufactura que describan detalladamente
los pasos a seguir para una fabricacion.

Cada orden de manufaciura debera tener asignado un nimero de lote que sera
unico, se deberd incluir el nombre, nimero de piezas, asi como las cantidades de
materia prima y materiales de acondiciohamiento a ser utilizados en ia
manufactura del producto.

Los pasos mas relevantes de la manufactura deberan describirse a detalie,
indicando secuencia de adicién de materias primas, velocidad de agitacién, tiempo
de agitacion, temperatura inicial, temperatura final y tiempo de secado, etc. en el
procedimiento de fabricacion.

Cualquier observacion, ya sea de las materias primas utilizadas o del proceso de
manufactura, no debera pasarse por alto, sino que debera ser registrado, ya que
estos detalles pueden ser importantes en la obtencidon adecuada o no de un
productc a granel.

Dentro de esta orden de manufactura serd conveniente incluir las etapas de
muesireo para el monitorec del proceso asi como, los resultados obtenidos de
estas muestras, tomadas durante el proceso y los tiempos en que fuercn
recolectadas las muestras.




Se contard con un procedimiento normalizado de operacion que describira los
pasos a seguir para el muestrec de las diferentes formas farmacéuticas, de tal

manera que se asegure que dicho muesireo es representative de la etapa
muestreada o del lote fabricado.

Durante todo el proceso de manufactura se deberan monitorear los puntos que
sean considerados como criticos, de acuerdo al disefio del experimento, se
registrara en el procedimiento de fabricacién el apego o desapego a lo original

disefiado con la finalidad de establecer fos parametros de verificacion cuando se
realice el escalamiento.

Se debe contar con un formato para que sea considerado como una orden de
fabricacién de lote piloto o lote de estabilidad.




CAPITULO 2
2.1 Sistema de Salud en México

Es indudable que la salud de los mexicanos ha mejorado notablemente en los
ultimos afios, y que la esperanza de vida al nacimiento rebasa los 72 afos,
mientras que la mortalidad infantil ha disminuido a mas de la mitad de la que se
tenia hace 25 afios.

Ei Sistema de Salud actual enfrenta serios problemas en el perfil epidemiolégico y
demagréfico de la poblacion; y por ofro lado, la organizacién y estructura ya no es
capaz de satisfacer con calidad y eficiencia las demandas de la poblacion.

Los servicios de salud dividen a la pobiacion mexicana en 4 segmentos:

a) Personas con acceso a servicios de salud que otorgan instituciones de
seguridad social.

b} Personas con acceso a servicios que ofrece la Secretaria de Saiud como por
gjemplo el programa IMSS - Solidaridad.

¢) Personas que acuden a servicios privados de salud.

d) Personas que no tienen acceso a los servicios de salud constituidos por
aproximadamente 10 millones de mexicanos.

La razon por la cual surge la reforma al Sistema de Salud es por la calidad
insuficiente, duplicaciones, centralismo y cobertura limitada del servicio de satud.

Todos los programas especificos se orientan hacia el fortalecimiento de un nuevo
modelo de asistencia y destacan lo preventivo sobre lo curative por enumerar
algunos se tiene:

Capacitacion para la salud familiar, ejercicio fisico para la salud, educacion
nutricional y salud escolar. También se toman en consideracién las diferentes
otapas de la vida en las que se hace énfasis como son salud infantil,
enfermedades prevenibies por medio de la vacunacion, enfermedades diarréicas y
respiratorias, que estan dentro de los programas de prevencién, programas de
enfermedades de transmision sexual y SIDA.

Es importante recordar que cada una de estas enfermedades, asi como las
variantes que puedan surgir requieren medicamentos dirigidos para controlarlas.

E! Sistema Nacional de Salud no es solamente un sistema prestador de servicios,
ya que la ensefianza y la investigacion constituyen aspecios fundamentales para




su renovacion e introduccion de procesos innovadores; ademas, son elementos
insustituibles que garantizan la calidad intrinseca de los servicios que ofrece.

De esta forma, las instituciones de salud fortalecen sus vinculos con los de Ia
educacion superior e investigacion cientifica para seguir juntos en ia formacion de

recursos humanos de alto nivel, ya que ! elementc humano es el mas valioso del
sistema.

2.2 Antecedentes del Sistema de Salud.

Ei sector salud ha hecho posible un avance continuo en |a salud de los mexicanos
durante las Ultimas décadas. La esperanza de vida al nacer aumentd de 44 afos
en la decada de los cuarenta a 72.6 afios en 1994, Las tasas de mortalidad infanti!
han venido disminuyendo de forma sistematica y en 1994 fueron menos de la
mitad de ios que fuercn en 1970. La mortalidad matermna disminuyé casi 50% tan
solo en los dltimos 15 afiws. La cobertura de la vacunacion con esquema completo
aicanzo el afio pasado a mas de 90 por ciento de Ia poblacion infantil y en abril de

1995 la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) entregd a México el certificado
de erradicacion de la poliomielitis.

Aproximadamente 10 millones de personas carecen de acceso regular a servicios
de salud y subsisten grupos de poblacion al margen de las condiciones minimas
de salubridad e higiene. La calidad de los servicios es heterogénea y la eficiencia
limitada.

Por otro lado, el aumento de la esperanza de vida y la disminucion de la
mortalidad infantil hacen que los servicios de salud enfrenten un crecimiento de
una poblacidn de mayor edad, que presenta padecimientos crbnicos, cuya
prevencion y tratamiento demanda maycres recursos.

El sector salud ha conseguido logros indiscutibles, pero esto no significa que se
pueda pensar que el sistema esta completamente desarrollado de modo que sigue
enfrentando cambios que lo van transformande para poder tener nuevas

herramientas para atender a los problemas de salud que se generan hoy en dia en
México.

2.2.1 Evolucién del Sistema de Salud.

A final de la revolucidn mexicana, e pais contaba con un panorama de salud
desolador, las politicas de salud de esa época estaban basadas en la accion
municipal orientada por el Consejo Superior de Salud, que eran evidentemente
insuficientes y se hacia indispensable un organismo del Ejecutivo Federal con
amplia capacidad para destinar recursos y tomar acciones contra las epidemias vy
el saneamiento urbano. De modo que de esta necesidad surge el Departamento
de Salubridad, apoyado por ei Consejo de Salubridad General como érgano
asesor y de gestion para establecer junto con el Poder Laegislativo, las medidas
precisas. Hasta 1929, éste fue el principal marco de politica en cuestidn de salud




que se tenia, lo que permitit establecer Unidades Sanitarias Cooperativas con los
estados y municipios.

La administracion del presidente Cardenas (1834-1940) continué eon las lineas de
politica de salud que se tenian entonces, hasta que generd un nuevo modelo: la
gestion de servicios de salud entre gobierno, banca de desarrolio ejidal v los
campesinos beneficiados por la colectivizacidon de tierra. Por primera vez se

implanto el pago de servicio de salud por anticipado, en ese momento se enfatizé
la prestacion de servicios médicos.

El Departamento de Salubridad a partir de entonces aumenté los apoyos
gubemamentales para proporcionar mayor servicio de salud a los ejidatarios que a
los Servicios Coordinados de Salud de los Estados. La participacion
gubernamental en salud fue creciente y cada vez mas centralizada e integral. Se
relego asi la contribucién de los propios campesinos, mientras que las decisiones
sobre las prioridades de inversion fueron asumidas por la banca ejidal y en menor
grado por ei Departamento de Salubridad. También se intervino en la formacion de
médicos para garantizar la alencion al medio rural, estratégica pero poco atractiva
para los profesionistas, ya que al darse cuenta de ias condiciones de trabajo no
deseaban colaborar, asi que se buscd una altemativa para poder brindar
asistencia a la parte rural del pais; de esta forma se cred el servicio sacial
universitario en 1936,

A principios de ta década de los cuarenta ya se vislumbrada la coexistencia de tres
guias para la asignacion de recursos publicos en materia de salud que
actuaimente siguen vigentes:

a) problemas de salud especificos, caracterizadas por campaias sanitarias
iniciadas en las Unidades Coordinadas Sanitarias Cooperativas;

b) La asignacion de recursos a servicios no personales y en menor grado la
asistencia para la totalidad de residentes de estados y municipios, tal como era la
mision de los Servicios Coordinados de Salud Publica en los Estados;

¢} Canalizacién de recursos publicos y privados para servicios personales de
salud, en beneficio de grupos estratégicos para la produccién, por medio de
contribuciones de trabajadores, aportadores de capital y gobierno.

La aceptacion social y la experiencia con estos tres modelos de politicas de salud
durante esos afios fueron muy importantes para el apoyo de la politica econdmica
y social que originaria al Sistema de Salud actuai.

2.2.2 Maodelo Actual

i.a fundacidn del moderno Sistema de Salud se dié en los albores de una nueva
etapa en la vida del pais, caracterizada por la industrializacion, la urbanizacion y la
alfahetizacion. E! desarrollo se sustento por medio de una alianza entre los
trabajadores, industriales y el gobierno federal, bajo la conduccion de este Gltimo.




En aquellos afios se decidid dar un fuerte impuiso a! sector industrial con el
objetivo de estimular su crecimiento. Asi, en los afios 1939 a 1945, el Producto
Interno Bruto (PIB) aumentd. Durante la segunda guerra mundial las exportaciones
y manufactura registraron un crecimiento importante, esto favorecio el crecimiento
y fortatecimiento de 1a salud piblica y asistencial.

La fundacion del actual sistema de salud data de 1543. En este afio fueron
establecidos el Institutc Mexicano de! Seguro Social (IMSS) y la Secretaria de
Saiubridad y Asistencia (SSA). Se buscd entonces un arreglo institucional que
permitiera alcanzar los mayores beneficios de cada uno de los tres modelos de
poiitica de salud ya aprobados, ampliando sus beneficios al sector industrial y
reduciendo los conflictos a gue debian dar lugar sus diferentes objetivos.

Ei IMSS se cred para canalizar contribuciones en apoyo a la industrializacion de
las principales ciudades del pais, bajo la direccion del gobierno federal. La SSA
fue creada con la fusion de la Secretaria de Asistencia y el Departamento de
Salubridad, su objetivo real era el de asignar recursos a los Servicios Coordinados

de Salud Publica, ademas se haria cargo de combatir las epidemias y problemas
especificos de salud.

En 1959 se cred el Institc de Seguridad y Servicios Sociales para los
Trabajadores del Estado (ISSSTE), que consolido la diversidad de sistemas de
pensiones y prestaciones de los burocratas federales, de agqui surgieron otros
servicios médicos fuera del IMSS como fueron los casos de Petroleos Mexicanos,
Ferrocarriles Nacionales y la Comisién Federal de Electricidad, en 1976 se creo el
Instituto de Seguridad Social para las Fuerzas Armadas de México, de modo que
¢! Sistema de Salud fue creciendo por la necesidad de encontrar bienestar y
servicios de salud para la poblacion que lo demandaba.

2.2.3 Expansién y crisis

A partir de los afios sesenta el PIB, crecié a tasas promedio superiores al & por
ciento anual y tan solo el segundo lustro de la década el IMSS duplicd su
cobertura. El acelerado crecimiento de Ia clase media permitid una mayor oferta
de servicios privados. Del mismo modo se procurd la ampliacion y regionalizacion
de los servicios de asistencia de la SSA, en el medio urbanc y en el rural
Desafortunadamente estos servicios no se enfocaron a la poblacion marginada,
sino que solo se tomd en cuenta la zona geogréfica y el cobro de los servicios
sobre la base de escalas moviles relativas en funcién al salario del trabajador.

Los trabajadores beneficiados fueron aquellos con ingresos mayores que en aquel
momentos eran los de la clase media, asi que el servicio fue practicamente para
ellos. Otro factor importante a considerar fue que la matricula de las escuelas y
facultades que contaban con carreras referentes al cuidado de la salud aumentd
provocando mayor oferta de médicos privados, ademas del proceso de
urbanizacién acelerado, se propiciaba una mayor capacidad de pago para estos
sectores de poblacién y una menor cantidad de asegurados insatisfechos con




respecto a la demas poblacion que contaba con los servicios de asistencia pablica,
lo que provoco que la demanda de servicio y oferta no estuvieran equilibradas.

2.3 Conformacién del Sistema de Salud

La estructura actual del Sector Salud se encuentra relacionada con la poblacion
productiva. Los trabajadores asalariados cuentan con acceso a las instituciones de
seguridad social, en tanto que el resto de la poblacién recibe atencién de ofras
instituciones publicas como la $SA v el programa IMSS ~ Sclidaridad. De modo
que el financiamientos de la seguridad social depende principalmente de las

contribuciones de los empleados y patrones, ademas de la aportacion del gobierno
federal.

Hasta ahora solo pertenecen al régimen cbligatorio:
a) Los trabajadores que tienen relacion de trabajo .

b) Miembros de sociedades cooperativas de produccion y administraciones
obreras o mixtas.

c) i.os ejidatarios, comuneros, colonos y pequefios propietarios organizados en
grupos, sociedades locales o unidades de crédito.

La ley de Seguro Social cuenta con la posibilidad de incorporar al régimen
obligatorioc a los trabajadores federales, estatales y municipales que no estan
incluidos en algin otro sistema como el ISSSTE. Si también se ampara a los
dependientes economicos de los asegurados, el servicio de salud de la seguridad
social cubre aproximadamente a mas del 50% de ia poblacion.

Existen grupos de personas que no estan dentro de la Seguridad Social y son los
trabajadores en industrias familiares e independientes como son profesionistas,
comuneros y pequefios propietarios y los patrones como personas fisicas con
trabajadores a su servicio, estos grupos pueden tener las prestaciones médicas
del IMSS, por medio de un seguro voluntario, pero los costos son altos, los

prerequisitos de acceso y la falta de promocion a esta opcién han provocado que
no se utilice.

Por otro lado, la medicina privada ha crecido al margen de las politicas oficiales
aprovechando tas deficiencias existentes en la oferta publica de serviclos y la falta
de respuesta a las necesidades de la poblacién. De modo, que los servicios
privados de salud disponen de aproximadamente 30% de las camas accesibles,
emplean el 34% de los médicos y proparcionan alrededor del 325 de las consultas
médicas, pero ain asi los servicios médicos privados tienen una cobertura limitada

y no son capaces de brindar un aseguramiento total. Ni parcial a la poblacion que
o requiere.




Una de las deficiencias mas grandes del Sector Salud es su falta de cobertura a

{os grupos mas pobres de la sociedad que se fiene estimado en 10 millones de
habitantes.

2.4 Programa de Reforma del Sector Salud 1995 — 2000

En atencion a lo dispuestos por los articulos 4° y 26° de la Constitucién Politica de

los Estados Unidos Mexicanos, la SSA presenta el programa de Reforma del
Sector Salud 1995 - 2000.

El Sistema Nacional de Salud actual enfrenta serios problemas como resultado de
una organizacion y estructuras que ya no son capaces de satisfacer las

necesidades de calidad y las demandas de la poblacion, sobre todo en las que se
presentaran en proximos anos,

En la actualidad el Sistema de Salud cuenta con diferentes objetivos y
lineamientos pero para efectos de este trabajo sdlo me enfocaré a los referentes al

fomento sanitario de bienes, servicios y establecimientos que tengan aplicacion en
los medicamentos.

2.4.1 Programa de control sanitario de bienes y servicios.

La SSA es responsable de promover la mejora de las condiciones sanitarias de los
productos, disminuyendo con esto las enfermedades. Ei objetivo del fomento
sanitario es contribuir a proteger la salud de la poblacién por medio de la
deteccion, prevencion de riesgos de la salud en especial de los productos que se
fabrican, producen, distribuyen y comercializan. De esta forma se crearon

subprogramas que involucran diferentes aspectos que estan enfocados al fomento
sanitario.

2.4.2 Programa de control y vigilancia de medicamentos

La SSA es responsable de supervisar la calidad, seguridad y eficiencia de los
medicamentos que se comercializan en el pais y de establecer normas para
reglamentar su venta y proteger la salud de los consumidores.

El control y vigitancia de os medicamentos se basa en la expedicion de licencias y
registros sanitarios y en la verificacion, control analitico y evaluacion de los
mismos. De modo que este programa io que tiene que hacer es garantizar la

seguridad y eficacia terapéutica de los medicamentos que se comercializan en
México.

2.4.3 Revision y formulacion de medicamentos

Este subprograma fue disefiado para retirar del mercado farmacéutico nacional
todos aquellos productos cuyas formulas sean inapropiadas, evitar que ia

prescripcion de estos resulte en dafios graves a la salud en vez de proporcionat
beneficios.




De modo que sole se registran medicamentos que garanticen seguridad, calidad y
eficacia terapéutica que sea probada por tecnologia cientifica. Se reformularan
aquelios que ya esten registrados para actualizar e! catdloge de productos
aprobados, el numerc de medicamentos que se pretende revisar son 2400 por
afio, siempre y cuando sea necesario reformuiar.

2.4.4 Simplificacion de licencias sanitarias

Este subprograma pretende optimizar los tiempos para la expedicion de las
licencias y registros sanitarios de esta forma garantizar que los establecimientos
cuenten con las instalaciones adecuadas y cubran los requisitos en las pruebas de

fabricacidn. Se pretende que por afio se sustituyan 350 licencias sanitarias por
aviso de apertura.

2.4.5 Regutacion de medicamentos herbolarios, homeopiticos y vitaminicos.

Lo que hara este subprograma es identificar para su registro de entre los
productos herbolarios, homeopéticos vy vitaminicos aquellos que solo sean
medicamentos, de aqui se desprendera una regulacion que solo sea especifica
para este tipo de productos, dandole la oportunidad a estos de ser considerados
seriamente. Se pretende registrar anualmente 200,

2.4.6 Control de establecimientos productores de medicamentos |

Pretende verificar la adecuada manufactura de los medicamentos y garantizar que
estos cumplan con las especificaciones establecidas en la Farmacopea de los
Estados Unidos Mexicanos, con lo que se evaluara por afio a 1500
establecimientos y se tomaran muestras de 200 medicamentos.

2.4.7 Normalizacion

Este esta encargado de elaborar las Normas Oficiales Mexicanas y la
aciualizacion permanente de la FEUM. Las normas desarrolladas aqui deben
cumplir con el doble propdsito de ser un instrumentos de regulacién y contar con
las especificaciones necesarias para los insumos gue se comercializan en México.
Se editaran dos suptementos de la FEUM en su 6ta. Edicion y para la Yma. tendra
informacion especifica para las farmacias.

2.4.8 Farmacovigilancia

Pretende fortalecer la racionalizacion y optimizacion de la terapéutica mexicana a
través de evaluaciones de informacion recabada por los profesionales de la salud
acerca de 1as reacciones adversas de los medicamentos y vacunas entre otros.

Estas actividades necesitan el establecimiento de centras de farmacovigilancia en

cada entidad, encargados de la recopilacidn de la informacién sobre las
reacciones adversas.




2.5 Programa de control y vigilancia de dispositivos médicos

Este se refiere a todo lo referente con protesis, Ortesis y ayudas funcionales,
agentes de curacion, productos higiénicos y agentes de diagnéstico. Con los que
se tendria el contro! de establecimientos que son productores de este tipo de
materiales.

2.6 Programa de control sanitario de la publicidad

Se refiere a que la normatividad se ha aplicado muy poco no se tiene una
diferencia de productos ya que algunas de las leyendas que se utilizan para
adveriir de los efectos adversos de! producto no tienien un impacto comunicativo.
1o mas frecuente es que se encuentran propiedades sustituidas, cualidades
preventivas, terapéuticas o rehabilitatorias que no tienen un sustento cientifico lo
que provoca un fraude para €l consumidor.

De modo que este programa lo que pretende es evitar el empleo de mecanismos
publicitarios que puedan propiciar fraudes por parte de los productores, atertando
a la poblacion sobre los dafios que pueden causar, que grupos de poblacion
puedan ser blanco de Ia publicidad malintencionada.

2.7 Mecanismo de control y vigilancia de productos importados

En relacion a los productos importados sera necesario revisar y evaluar los
procedimientos previamente utilizados, con el fin de estudiar que no exista
posibilidad alguna de dafio para la salud.

2.8 Procedimiento de apoyo a las exportaciones

En el caso de exporaciones la Secretaria de Salud no es responsable de
autorizaciones expresas, pero si de apoyar a estas con los tramites que requieran
los importadores. Se pretende agilizar los tramites solicitados por los
exportadores, con lo que se avala que los medicamentos fabricados en territorio

nacional cumplen con los requisitos minimos indispensables, para cubrir las
demandas internacionales.

2.9 Procedimiontos de desregulacion y simplificacion administrativa

Pretende analizar cuales giros de establecimientos deben quedar bajo regulacion
sanitaria y cuales no o requigren o pueden canalizarse a otro giro.

2.10 Modelo administrativo de regulacion sanitaria

Este se encargara de revisar y actualizar los procedimientos administrativos en
cuanto a la reguiacion sanitaria se refiere.
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2.11 Actualizacion y complementacién de los instrumentos legales vy
normativos

Este se refiere al establecimiento de normas que deben estar orientadas por
criterios cientificos y epidemiclogicos que garanticen la aplicacion de una manera
imparcial. De esta forma surge la necesidad de actualizar constantemente el
reglamento en materia de control sanitario de las actividades, establecimientos,
productos y servicios de la Ley General de Salud, asi mismo el consolidar el
desarrollo de las Normas Oficiales Mexicanas.

2.12 Ampliacién de la cobertura de vigilancia

El esquema de vigilancia sanitario esta basado en la administracién de programas
y solucion a problemas apoyado en los procedimientos técnicos y cientificos,

trabaja por medio de sistemas computacionales, que ayudan a realizar sus
funciones.

2.13 Mecanismo de aprobacién y de auditorias

El aumento en ! nimero de establecimientos que desean promover sus productos
en los mercados nacionales e internacionales, asi como la diversidad de los que
se importan, exige establecer una estructura adecuada para verificar que las
Normas Oficiales Mexicanas se cumplan.

De modo que, lo que se hace es revisar los procedimientos para la
instfrumentacion y operacion de la aprobacién de organismos certificados,
unidades de verificacion y laboratorios de prueba, propeoniendo la integracion de
comités de evaluacion que son responsables de llevar a cabo los lineamientos que
establecen las normas vigentes.

Por medio de los ocho subprogramas se elaboran las Normas Oficiales Mexicanas
para la regulacion de los alimentos, bebidas, cosméticos, productos de limpieza,
asi como sus aditivos y materias primas. Se trabaja en un programa de control
sanitario de bienes y servicios que simplifique la gestion administrativa, la

aprobacion de laboratorios de prueba, organismos de certificacion por mencionar
algunos.

Se fortalece la capacitacion del personal que esta encargado de la vigilancia

sanitana, y se promueve |a participacién de ofros sectores en la prevencién de
riesgos para la salud




CAPITULO 3
3.1 Ley General de Salud

La ley General de Salud es el documento por el cual se rigen todas las actividades
que tienen inferencia con la salud. Por los que en materia de medicamentos y
registro de los mismos estipula lineamientos que deberan cumplir para obtener el
registrc de un producto de manera exitosa.

3.2 Reglamento de la Ley General de Salud para la investigacion Clinica

La Ley General de Salud establece los lineamientos para la investigacién cientifica
en México. La investigacion para la salud incluye el desarrollo del conocimiento de
los procesos biolGgicos y psicolégicos en humanos, conocer las causas de la
enfermedad, la practica médica, la prevencion y control de problemas de salud, el
conocimiento y evolucion de los efectos nocivos que puede tener el ambiente en la
salud, estudio de las técnicas y métodos que pueden ayudar a mejorar la salud.

La Secretaria emite normas técnicas que aplican al territorio hacional, verifica y
realiza investigaciones para verificar el cumplimiento de las normas, ademas de
que organiza, promueve, orienta, evalia las actividades encaminadas a la
investigacion, y coordina la investigacion desarrollada en e} Sistema de Salud.

Por ofra parte las partes gubernamentales de cada entidad del pais organizan,
operan, elaborar y proporcionan ia informacion requerida para la investigacion,

ademas de gque se vigila el cumplimiento de las normas, y colabora con ¢! Sistema
de Salud.

3.3 Etica de la investigacién en México

La investigacidon que se realiza en México en humanos se basa en los siguientes
puntos:

Se debe ajustar a los principios éticos y cientificos, fundamentada en la
experimentacion previa en animales de laboratorio, se realizard solo si los
resultados de la investigacion no pueden cbtenerse por otro medio, el individuo al
someterse en el experimentos debera estar informado y por escrito del tipo de
investigacion a realizar o asi su representante legal, se realizaran los estudios por
personal profesional capacitado de la salud con experiencia suficiente para cuidar
de la salud del humano ¥ bajo la responsabilidad de una institucion de atencion de
salud, ademas de contar con la supervision de las autoridades sanitarias, ademas
de que se contard con un dictamen favorable de las comisiones de Investigacion,
Etica y de Bioseguridad. Si es necesario que la investigacion cuente con varios
grupos de humanos, se usaran meétodos aleatorios de seleccidn para obtener una
imparcialidad en los participantes de los grupos de este modo se evitaran los
dafios o riesgos. Es importante recalcar que el individuo podra tener total
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privacidad, a menos que autorice revelar su identidad o que el estudio asi lo
requiera.

Por ley para el desarrollo de estudios clinicos es necesario asegurar el
cumplimiento de los estandares éticos que garanticen la proteccidn a los seres

humanos e informar acerca de las reacciones adversas que ocurran durante la
investigacién clinica.

3.4 Clasificacién de las investigaciones

Los tipos de investigaciones segln el Reglamento de la Ley General de Salud en
Materia de Investigacion para la salud son:

3.4.1 Investigacion sin riesgo

Las investigaciones sin riesgo son aquellas en las que se emplean técnicas y
métodos de investigacién documental retrospectiva y no se realiza ninguna
madificacion fisiolégica, social y psicoldgica al individuo que participa en el
estudio, solamente se trata de cuestionarios, entrevistas y revisar expedientes
clinicos.

3.4.2 Investigacién con riesge minimo

La investigacion con rlesgo minimo se trata de estudios prospectivos que utilizan
el registro de datos por medio de procedimientos basados en examenes fisicos o
psicolégicos o de diagndstico o de tratamientos de nutina, pueden ser prusbas de
agudeza, pesar al sujeto, coleccion de especimenes (heces fecales, muesiras de
orina o de sangre), recoleccion de placentas durante el pario, obtencion de saliva,
obtencion de placa dentobacteriana, liquido amnidtico al romperse las
membranas, corte de pelo, medicamentos de uso comin, amplic margen

terapeutico, y autorizado para su venta empleando las vias de administracion que
estan estahlecida.

3.4.3 Investigacion con riesgo mayor que el minimo

La investigacién con rlesgo mayor al minimo es aquella en la que las
probabilidades de afectar al sujeto en estudio son impottantes, dentro de las
cuales se consideran: los estudios radiologicos, y con microondas, pruebas con
medicamentos nuevos o procedimientos quirGrgicos de extraccién de sangre en
cantidades que afecten la integridad del individuo o neonato, técnicas que
provoguen invasion de un agente externo en el individuo.,

El individuo(s) que sera(n) sometido(s) a estudios clinicos deberan contar con un
consentimiento informado, (anexo 3), se debera dar una explicacién clara y
complefa sobre fos aspectos de justificacion y objetivos de {a investigacion, los
procedimientos que se vayan a seguir, las molestias, riesgos esperados, las
aiternativas, ventajas para el individuo, la(s) garantia(s) de que recibira(n) una
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respuesta a cualquier pregunta y aclaracion sobre la(s) duda(s) que pueda(n)
surgir durante la investigacion

También contar con la libertad de retirarse de |a investigacion cuando ya no desee
seguir participando.

3.5 Requisitos para realizar investigacion en humanos

La autoridad cormrespondiente de fa institucién donde se quiera realizar ia
investigacion debera obtener {a autorizacion de la Secretaria de Salud, y presentar
la siguiente documentacion y cumplir todos los requisitos:

a) Protocolo de investigacion (anexo 2) en éste documento se debera presentar un
andlisis comparativo de los riesgos involucrados en la nueva investigacion con
respecto a lo existente, las expectativas de las condiciones de vida de los
individuos con y sin el procedimiento que se propone.

b} Carta de aceptacién det titular de la institucion donde se llevara acabo la
investigacion,

c) Dictamen positivo de la Comision de Investigacion, Etica y Bioseguridad.

d) Descripcién detallada de los recursos, con los que se cuenta (equipo de
laboratorio, servicios, personal, etc.).

e} Descripcion de los recursos disponibles en casc de emergencia.

fy La capacitacién con ia que cuenta el personal gue estari destinado a esta
investigacion,

g) Consentimiento informado, documento en el que se acepta que el individuo
participe en la investigacion, este documento cuenta con la firma del investigador a
cargo, dos testigos y la firma del apoderado legal o paciente (anexo 3).

En el anexo 2 se muestra un ejemplo del contenido de un Protocolo de
investigacion clinica.

3.6 Investigacion Farmacolégica

Se entiende por investigacién farmacoldgica a las actividades cientificas que
llevan al estudio de medicamentos y productos bioldgicos para uso en humanos,
respecto de los cuales no se tenga experiencia previa en el pais, que no hayan
sido registrados por la Secretaria de Salud y por Yo tanto no sean distribuidos en
forma comercial, asi como los medicamentos registrados y aprobados para su
venta, cuando se investigue su uso con diferentes modalidades, indicaciones,
dosis 0 vias de administracion de las que ya estan establecidas, incluyendo
combinaciones durante su empleo
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Todas fas investigaciones en farmacologia clinica que se realicen deberan estar
precedidas por estudios preclinicos completos que incluyan las caracteristicas
fisicoquimicas, actividad farmacolégica, toxicidad, farmacocinética, absorcién,
distribucién, metabolismo y excrecion del medicamento en diferentes especies de
animales, frecuencias, vias de administracion y duracion de las dosis estudiadas
que pueden servir como base para la seguridad de su administracién en et ser

humano; también se necesitaran estudios sobre mutagénesis, teratogénesis y
carcinogénesis.

3.7 Estudios clinicos

La investigacion de medicamentos en farmacclogia clinica abarca a los estudios
de fase |, Il, 1l y IV, que seran explicados en breve a continuacion:

3.71 Fasel

En esta fase del desarrollo se realizan, en voluntarios sanos y bajo control médico
permanente, pruebas de farmacologia humana acerca de la tolerancia y el
comportamiento del farmaco nuevo que se esta probando en el organismo
humano. Se determina el modo de accién, la relacidn que existe entre la dosis y el
efecto, asi como la duracion del efecto, los limites de la tolerancia, la dosis menor
eficaz y los posibles efectos secundarios. Ademas se realizan pruebas de
farmacocinética referentes a la absorcion. En este trabajo trabajan juntos medicos
de clinicas, cientificos y el laboratotio que esta interezado en la sustancia.

3.7.2Fase li

En la fase |] se investiga a un grupo peguefio de pacientes seleccionados, que han
dado su consentimiento y bajo medidas de precaucion estrictas , hasta que punto
se pueden confirmar en la aplicacion terapéutica del farmaco en personas que
presentan el padecimiento, 10s conocimientos adquiridos con la experimentacion
con animales y la farmacologia clinica. Un objetivo de esta fase es la investigacion
de [a dosis dptima, ia eficacia dei farmaco y se realizan comparaciones con otros
medicamentos existentes en el mecado, ademas de los efectos colaterales y la
tolerancia al mismo.

Tambien se determina la toxicidad cronica, o sea la toxicidad que se observa
despues de la administracion repetida del farmaco durante un periodo de medio
afio a dos afos o talvez mas. Cuando se termina esie ensayo se necesitan de 18
meses para realizar la evaluacion de los resultados histolégicos, la elaboracién de

los informes y la redaccion final de las pruebas, asl que estas pruebas duran de
3.5a4 afhos

Paralelamente se realizan los estudios de carcinogenicidad en las sustancias que

poseen elementos estructurales que se parecen a las sustancias que producen el
cancer, muestran resultados positivos en los ensayos de mutagenicidad en
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bacterias, células de mamiferos y animales, y estan disefiadas para fratamientos
muy largos. Muchos de los farmacos nuavos no logra demostrar que son inocuos y
eficaces

3.7.3 Fase ll

En esia fase se corroboran los resultados que se obtienen de las fases anteriores.
Se atiende a un grupo mucho mayor de pacientes, para poder realizar un
evaluacion estadistica, que es necesaria para el registro del medicamento. El
desarrolic clinico se lleva acabo en hospitales, pero el financiamiento lo
proporciona el laboratorio farmacéutico interesado; esta es la fase que implica
mayor costo debido a que colaboran muchas personas entre las cuales pueden
ser médicos, quimicos, enfermeras, especialistas de diversas ramas. Solo es
posible determinar la supuesta actividad del farmaco por medio del seguimiento de
cientos o miles de pacientes y sobre todo la frecuencia de los efectos colaterates.
Tambien se estudian las posibles interacciones medicamentosas, la forma
farmacéutica ia dosificacion y ias contraindicaciones.

Las conclusiones que arroje el estudio determinan si el principio activo puede ser

introducido como medicamento, considerando los factores terapéuticos vy
econdmicos.

3.74Fase IV

En esta fase se observa la administracion del medicamento después de que se
comercializa (Farmacovigilancia), se realizan estudios con poblaciones expuestas
a lo que se desea curar (grupos dirigidos), v se realizan los estudios de post —
marketing por medio de grupos dirigidos, se comprueba que ei producto funcione
como el fabricante indica, pere no estan vigilados por la Secretaria de Salubridad

3.8 Lineamientos para el Registro de Medicamentos indicados por Ley
General de Salud

La Secretaria al otorgar el registro sanitario a los insumos, los identifica
asignandoles una clave alfanumérica y las siglas SSA, que el titular del registro

expresara en el etiquetado de los productos conforme lo establezca la norma
correspondiente.

Las solicitudes del registro sanitario de medicamentos alopaticos seran resueltas
por la Secretaria conforme a lo siguiente:

I Cuando se trate de medicamentos que incluyan ingredientes activos y con
indicaciones terapéuticas ya registradas en los Estados Unidos Mexicanos, la
resofucién deberad emitirse en un plazo maximo de cuarenta dias. En el caso de
que el solicitante presente dictamen favorable expedido por Tercero Autorizado
por la Secretaria, se otorgara el registro en un plazo maximo de veinte dias.

i Cuando se trate de medicamenios cuyos Ingredientes activos no estén
registrados en los Estados Unidos Mexicanos, pero se encuentren registrados y se
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vendan libremente en el pais de origen, o bien incluyan nuevas indicaciones
terapeuticas para los ingredientes ya registrados, la resolucion debera emitirse en
un plazo maximo de sesenta dias. En caso de que el solicitante presente dictamen
favorable expedido por Tercero Autorizado por la Secretaria, en el sentido de que
el medicamento cumple con las condiciones sanitarias y que &l establecimiento
cumple con las buenas practicas de fabricacidn, o bien que un organismo
internacional reconocido, por la Secrefaria recomiende la auwtorizacion del
medicamento, la Secretaria otorgara el registro en un plazo maximeo de veinte
dias.

. Cuando se trate de medicamentos con moléculas nuevas, ka resolucion
debera emitirse en un plazo maximo de noventa dias.

3.8.1 Requisitos para obtener el registro sanitario de un medicamento
alopatico.

Presentar ia documeniacion siguiente:
{. La informacién técnica y cientifica que demuastre:

a) La identidad y pureza de sus componentes de acuerdo con lo que establece la
Farmacopea de los Estados Unidos Mexicanos y sus suplementos;

b) La estabilidad del producto terminado confoorme a las Normas
correspondientes;

¢} La eficacia terapéutica y seguridad de acuerdo con la informacion cientifica que
corresponda,

i La informacion para prescribir , en sus versiones amplia y reducida, y

lt.  El proyecto de marbete.

3.8.2 Envasado y etiquetado

La denominacion distintiva de dos o mas insumos cuando ortografica o |
fonéticamente sean semejantes deberan diferenciarse por los menos en fres letras |
de cada palabra. ' {
No debera usarse ia misma Denominacion Distintiva cuando se trate de diferentes |
formas farmacéuticas o diferentes dosis con un mismo principic activo y

registradas por el mismo laboratorio.

Solo podra utilizarse la misma Denominacion Distintiva cuando se trate de

diferentes formas farmacéuticas o diferentes dosis con un mismo principio activo y
registradas por el mismo laboratorio.
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Las etiquetas deberan contener cuando menos la siguiente informacion sanitaria y
reunir |as caracteristicas y requisitos que establezca la Norma correspondiente:

» Ladenominacidn Genérica;

« La Denominacion Distintiva, excepto cuando se trate de los Medicamentos
Genéricos Intercambiables;

» Ladeclaracion de ingredientes activos;

¢ La identificacion y domicilio del fabricante y, en su caso, del distribuidor;
s Las instrucciones para su conservacion;

» La fecha de caducidad;

¢ El numero de lote;

¢ La dosis y via de administracion;

» Las leyendas precautorias, incluyendo su riesgo de uso en el embarazo;
s Las leyendas de advertencia;

» La leyenda o simbolo que, en su caso, lo identifique como Medicamento
Genérico Intercambiable | y

¢ Cuando se trate de medicamentos de origen biologico de accion inmunolégica
se indicaran las especificaciones del organismo vivo que se utilizd para la
preparacidon del medicamento y el nombre de la enfermedad a la cual se
destinada de acuerdo con la nomenclatura internacional aceptada.

Cuando la informacion se exprese en otros idiomas, desde el pais de origen
deberd aparecer también en idioma espafiol, cuande menos, con el mismo tamafio
y proporcionalidad tipografica.

Cuando la etiqueta contenga las Denominaciones Genérica y Distintiva de los
medicamento, estas deberan imprimirse en una proporcion tal que el tamafo de
una sea cuando menos una tercera parte de la otra, medida en puntos de la
misma tipografia o, en su defecto en letra helvética.

El etiquetado de Ilos medicamentos destinados exclusivamente para las
instituciones de salud y de seguridad social, se sujetardn a las disposiciones
especificas que emitan esas instituciones.

El etiquetado de los productos cuyo proceso se realice en México y gue se

destinen exclusivamente para exportacion, estaran excentos de cumplir los
lineamientos del reglamento de Insumos para la Salud
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3.9 Medicamentos Vitaminicos

Un medicamento vitaminico es un producto que en su composicion solo contiene
vitaminas y minerales como mono o polifirmaco, indicado para prevenir o tratar
alguna enfermedad derivada de la falta de los mismos. Deberan contar con un
registro sanitario, en cuanto a su venta no necesitaran receta médica siempre y
cuando ninguno de sus cormponentes rebase las dosis indicadas en ias tablas 3.1

y 3.2

Tabla 3.1 Dosis maximas de vitaminas para medicamentos vitaminicos permitidas por Secretaria

de Salud (SSA).

Vitamina_ BB I Niacina

Vltamma B6 / Piridoxina

Vitamina C / Acido Ascérbico
Vitamina D

Vitamina E / d - o - Tocoferol

 Vitamina B5 / Acido Pantoténico

Vitaminas Dosis
Vitamina A [ Retinol _ 2400 ug
Acido Félico oL 2000 ug |
Beta Caroteno o 150 pg
Biotina - 1000 pg
Vitamina B1/Tiamina 150 pg
Vitamina B2 / Riboflavina

Vitamina B 12/ Cianocabalamina 100

Vitamina €

Tabta 3.2 Dosis maximas de minerales para medicamentos vitaminicos permitidas por Secretaria

de Salud (SSA)

Minerales Dosis |
Calcio B 2000 pg
{Cobre 10 ug
Cromo  — _ 500 ug
Floor 50 ug |
Fasforo 2000 pg
Hiero
M_@g_r@sio
| Mangan:
Molibdene,
_S_.QJ.GI!E’__...._ .
Yodo
Zinc

Los medicamentos vitaminicos o minerales con dosis mayores a {as indicadas en
las tablas 3.1 y 3.2, y los que se administren por via parenteral sin importar 1a
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concentracion, necesitan para su venta receta médica para que puedan surtirse
tantas veces como lo indique el médico que prescriba.

3.10 Medicamentos homeopaticos

Las pruebas para los medicamentos homeopéticos se valoraran por medio de los
parametros fisicos y microbiologicos en los casos de que sean formas

farmacéuticas semisdlidas (pomadas o ungiientos), liquidas (soluciones 6ticas y
oftédlmicas).

Estos medicamentos no podran incluir sustancias como procaina, efedrina,
yohimbina, hormonas animales y cualquier sustancia que tenga actividad
hormonal o antihormonal y si fuera el caso de uso de sustancias psicotrépicas o
estupefacientes deberan estar diluidas.

En cuanto a la comercializacion de estos medicamentos se pueden venden en
establecimientos que no sean farmacias.

3.11 Medicamentos herbolarios

Los medicamentos herbolarios contienen material vegetal pero si fuera el caso
para obtener presentaciones de formas farmacéuticas conocidas pueden utilizar
los excipientes necesarios, lo que no esta permitido utilizar para este tipo de
producto son las hormonas de tipo animal o humano y muchc menos las
sustancias psicotrdpicas o estupefacientes de origen sintético ni la mezcla de

medicamentos alopaticos, o cualquier sustancia que pueda tener un riesgo para la
salud.

La informacién que por lo menos debera incluirse tomando en cuenta el tamaifio
del envase primario, se ilustra en la tabia 3.3.

Tabla 3.3 Comparacién de ta informacion de deben inciuir los envase primario y secundario para
medicamentos herbolarios segun Secretaria de Salud (SSA)

Envase primario Envase secundario
= Denominacion distintiva = Foérmula que exprese los nombre botanicos
= Forma Farmacéutica por género y especie, excipiente o vehiculos
* Dosis y via de administracién *  Denominacién distintiva
* Contraindicaciones en el caso de que|* Forma Farmacéutica
existan *  Indicacion terapéutica
= Leyendas de conservacion * Dosis y via de administracion , modo de
*  Numero de lote emplea
+ Fecha de caducidad * Reacciones adversas
* Clave alfanumérica de registro * Precauciones y contraindicaciones cuando
existan
* Uso en el embarazo y lactancia
*  Uso paediatrico
¢ Fecha de caducidad
*  Clave alfanumérica de registro
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CAPITULO 4

4.1 Requisitos para el Registro Sanitario de Medicamentos en México

El registro sanitario de un medicamento es el punto clave mediante e! cual se
autoriza la comercializacion del producto en ef pais.

Los organismos gubernamentales en fos paises det mundo vy en México, ademas
de la industria farmacéutica nacionai e internacional han puesto mucho cuidado en
que los medicamentos al ser autorizados a través del registro sanitario se hayan
analizado y deciarado como eficaces y seguros.

En el capitulo anterior se revisaron los requisitos para diferentes tipas de

medicamentos que pueden llegar a registrarse, a continuacién se detalian estos
requisitos.

4.2 Requisitos para registro.

Para ser titular del registro sanitario de un medicamento se requiere contar con

licencia sanitaria de fabrica o laboratorio de medicamentos o productos biolégicos
para uso humano.

Para ser fitular del registro sanitario de vacunas y hemoderivados ademds de
cumplir con todas las disposiciones aplicables para medicamentos alopéticos,

deberan atenderse las Normas correspondientes a productos biolégicos y
hemoderivados.

Para obiener el registro sanitario de medicamentos alopaticos de fabricacién

exiranjera, ademas de cumplir con los documentos requeridos, se anexara a la
solicitud los documentos siguientes:

1. Certificado de libre venta expedido por fa autoridad sanitaria del pais de
origen;

H. Certificado de que la empresa cuenta con el permiso para fabricar
medicamentos y constancia de buenas practicas de fabricacion expedida por la
autoridad correspondiente del pais de origen, y

liL. Carta de representacion, cuando el laboratorio que lo fabrique en el
extranjero sea filial o casa matriz dei laboratorio solicitante del registro.
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Las férmulas para alimentacion enteral especializadas requieren de registro
sanitario, para ellos se presentara solicitud en el formato correspondiente al cual
se anexaran los siguientes documentos:

l Descripeion del producto;

. Férmula cuali-cuantitativa;

1. Proyecto de marbete con leyendas precautorias y contraindicaciones de
manejo, conservacion y aimacenamiento;

V. Instructivo de uso, en su caso;
V. Pruebas de estabilidad;

VI, Certificado de andlisis de materias primas y producto terminado, sus
métados de control y referencias bibliograficas;

VIl.  Especificaciones de producto ferminado;

VIl Certificado de libre venta emitido por la autoridad sanitaria u organismo
competente del pais de origen, si el producto es de importacion;

[X.  Caria de representacion del producto

La Secretaria tendrd sesenta dias para resolver la solicitud. Si el solicitante
presenta dictamen favorable expedido por Tercerc Autorizado ante la Secretaria ,
esta autorizara el registro dentro de los quince dias.

Los medicamentos vitaminicos requerirdn de registro sanitario, para ello se
presentara solicitud en el formato correspondiente, a! cual se e anexaran los
siguientes documentos:

1. La monografia dei producto terminado con métodos de control, cualitativo y
cuantitativo, de todos los componentes;

il Las condiciones de manejo, conservacion y almacenamientos;

Hi. La descripcion de los Envases Primario y Secundaric y pruebas de
atoxicidad;

V. Los proyectos de marbete con ieyendas de precauciones;
V. El instructivo de uso, en su caso;

VI, Las pruebas de estabilidad de acuerdo con fa Norma;
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VIl.  El certificado de analisis de materia prima y producto terminado, que
contenga las especificaciones fisicoquimicas y microbiologicas;

VIl. E! certificado de libre venta o equivalente, si el producto es de importacion,
emitido por la autoridad sanitaria u organismo competente del pais de origen y
carta de representacion del proveedor,

La Secretaria tendra cuarenta y cinco dias para resolver la solicitud.

En caso de que el solicitante presente dictamen favorable expedido por Tercero
Autorizado ante 1a Secretaria, esta autorizara el registro dentro de los quince dias.

Para obtener el registro de medicamentos homeopéticos de fabricacion nacional,
se requiere presentar solicitud en el formato oficial, al cual se anexara fa
siguientes documentacion:

. La informacion técnica y cientifica que demuestre:

a) La identidad y pureza de sus componentes de acuerdo con lo gue establezca
la Farmacopea Homeopatica de los Estados Unidos Mexicanas y sus suplementos
o, en su defecto, las farmacopeas homeopaticas de ofros paises o fuentes de
informacion cientifica internacional

b) Estabilidad dei producto terminado conforme a Ia Norma correspondiente.

I, Las indicaciones terapéuticas;

Hl. Los proyectos de marbete;

V. La génesis del principio activo;

V. El instructive para su uso, en su Caso;

Vi La descripcion del proceso de fabricacion del medicamento por registrar, y
VIl.  El texto de [a version amplia y reducida de la informacion para prescribir en
el caso de las medicamentos a que se refieren las fracciones | a la IV del articulo
226 de la Ley General de Salud.

La Secretaria tendra cuarenta y cinco dias para resolver ia solicitud. En caso de
no hacerlo en dicho plazo se entendera procedente la solicitud

En caso de que el solicitante presente dictamen favorable expedido por Tercero
Autorizado anie la Secretaria, esta autorizard el registro en un plazo méximo de
quince dias.




Para obtener el registro de medicamentos herbolarios de fabricacién nacional, se
requiere presentar solicitud en el formato oficial, al cual se anexarg lo siguiente:

1. La informacién técnico y cientifica que demuestre:

a) La identidad y pureza de sus componentes de acuerdo con o que establezcan
las farmacopeas especiales o en su defecto, las fuentes de informacicon cientifica
internacional;

b) La estabilidad del producto terminado, y

¢} La identificacion taxonémica.

il Las indicaciones terapéuticas;

hl. Los proyectos de marbets;

V.  Elinstructivo para su uso;

V. L.a descripcion del proceso de fabricacion del medicamento a registrar,

La Secretaria tendra cuarenia y cinco dias para resolver la solicitud.

En caso de que el solicitante presente dictamen favorable expedido por Tercero
Autarizado ante ia Secretaria, esta otorgara el registro en un plazo de quince dias.

Para obtener el registro sanitario de medicamento homeopaticos y herbelarios de
fabricacion extranjera, ademéas de los requisitos sefialados en los parrafos
anteriores se requerira la siguiente documentacién:

I Certificado de libre venta expedido por la autoridad competente del pais de
origen;

il. Certificado de andlisis emitido por ef fabricante del madicamento, en ef

papel membretado y avalado por los responsables sanitarios de las empresas
extranjeras y nacional;

M. Carta de representacion del fabricante, solo cuando el Jaboratorio que lo

fabrique en el extranjero no sea filial o casa matriz del laboratorio solicitante del
regisiro.

La Secretaria resolverd las solicitudes dentro de los plazos sefalados
anteriormante.

Todo cambio de fabricacion nacional o extranjera de un medicamento amerita

cambio a las condicicnes del registro que debera cumpiir con los lineamientos
anferiores.
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Para autorizar el cambio de fabricacién extranjera a nacional de cualquier
medicamento registrado se presentara la solicitud en el formato establecido en
funcion del tipo de medicamento que se trate.

Para obtener el registro sanitarioc de biomedicamentos, se requiere presentar
solicitud en el formato oficial, al que se anexara la informacion documental
siguiente:

l. La monografia del biofarmaco, composicién y férmula;

it. El origen e historia del banco celular maestro, el gene, la construccién del
sistema de expresidn vector - hospederc para la proteina de interés y la
caracterizacion relevante del genotipo v fenotipo;

fil. Resumen del proceso de fabricacion; cepa o linea celular, fermentacion,
separacion y purificacion;

V.  Métodos analiticos: fisicos, quimicos y bioldgicos;

V. Validacion del proveedor de acuerdo con buenas practicas de fabricacidn,
que el producto cumple con las especificaciones predeterminadas;

V. Monografia del medicamento: forma farmacéutica, especificaciones
cualitativas y cuantitativas;

VIl.  Proceso de fabricacion: formulacion, llenado y acondicionamiento;

VIil. Proyectos, en su caso, de marbete y del instructivo correspondiente, asi
como las especificaciones de los envases primario y secundario;

IX.  Estudios in vitro o clinicos que sefiala la Secretaria.

La Secretaria resolvera las solicitudes de registro de los insumos antes
mencionados en un plazo maximo de 90 dias.

4.3 Requisitos para incorporacion en el Catalogo de Medicamentos
Genéricos Intercambiables.

1. Contar con registro sanitario vigente

i1 Con respecto al medicamento innovador o producto de referencla, que
tenga la misma sustancia activa y forma farmacéutica, con iguat concentracion o
potencia, utilice la misma via de administracion y con especificaciones
farmacopéicas iguales o comparables;

. Cumplir con las pruebas determinadas por el Consejo de Salubridad
General y |a Secretaria ;
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V.  Cumplir con los perfiles de disolucion o biodisponibilidad u otros
parametros, segln sea, son equivalentes a los medicamenios innovadores o
productos de referencia, y

V. Estar incluidos en el Cuadro Basico de Insumos para el primer nivel y el
Catalogo de Insumos para el segundo y tercer nivel,

El catalogo se editara en dos versicnes, una dirigida a los médicos v otra para el
publico en general vy personal que expende en farmacia, drogueria y boticas.

Para solicitar la inclusion de un medicamenio en el Catalogo de Genéricos
Intercambiables, el titular det registro sanitario vigente debera acreditar ante la
Secretaria que cuenta con los requisitos establecidos, ademas deberan incluir en
sus etiquetas la leyenda o sello autorizado por la Secretaria,

4.4 Resolucién de la Secretaria de Salud ($SA) para tramites sometidos

La Secretaria de Salud tiene 40 dias para resolver cualquier solicitud, contados a
partir del dia siguiente de la recepcion de ia solicitud de autorizacion sanitaria o
cualquier otra.

El plazo se suspende cuando la SSA necesite documentos, aclaraciones o
informacién faltante y después de recibida (a informacién se reanudard al dia
siguiente.

Para solicitud de documentacion administrativa 1a SSA contestara en la tercera
parte del plazo otorgado para resolver la solicitud aproximadamente 13 dias.

Para solicitud de documentacidn técnica sera un plazo de las dos terceras partes o
sea aproximadamente 26 dias.

La SSA notifica en mas 0 mencs 15 dias si no se cumple con lo establecido por la
Ley al titular del establecimiento.

La autorizacion para importar o exportar requiere de 180 dias con un prorroga de
180 dias siempre y cuando no cambien las condiciones iniciales de registro.

Solicitud ds licencia sanitaria aproximadamente 60 dias, si no hay respuesta en 10
dias se asume aceptada la licencia.

Solicitud de terceros autorizados {maquiladores) aproximadamente 10 dias, si no
hay respuesta de la SSA significa autorizada Ja solicitud.
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Tipo de {ramite

Dias para obtener resolucién

del registro

a) Medicamentos con principio activo e Maximo 40 dias
indicaciones terapéuticas en México

a') Cuando se wuse maguilador (Tercero Maximo 20 dias
autorizado) para fabricacién de medicamento
con principio active e indicacion terapéutica
en México

b)  Medicamento con principio activo no| Maximo 60 dias
registrado en Mexico pero si en el pais de
origen y con libre venta N

b’) Medicamento con nuevas indicaciones Maximo 60 dias
terapéuticas para principio activo ya
regisiradas

b")  Si se utiliza un maquilador para los puntos b) Maximo 20 dias
y b') vy s& cumple con las buenas practicas
de fabricacidbn y las instalaciohes son
favorables

c)  Medicamenios con moléculas nuevas Maximo 90 dias

d) Foémulas de alimentacién enteral con su 60 dias
documentacion establecida

d) Formulas de alimentacion emteral con 15 dias
documentacion establecida fabricadas por
maquilador

e)  Medicamento vitaminico 45 dias

e') Medicamento vitaminico fabricado por 15 dias
maquiladorf) Medicamento homeopatico

f)  Medicamento homeopatico 45 dias

f)  Medicamento homeopatico fabricado por 15 dias
magquilador

g) _ Medicamento herbolario 45 dias

g} Medicamento herbolario fabricado por 15 dias
maquilador

h)  Medicamento homeopatico y herbolario de 45 dias

fabricacion extranjera

Estos dias se toman en cuenta siempre y cvando no sea solicitada alguna
informacion adicional a o sometido a la Secretaria
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4.5 Documentacion individual por proyecto de medicamento a registrar,
Dentro de este paquete de documentes se incluiran:
a) Reportes de Preformulacion del medicamento especifica

b)Reporie de Desarrolio de Formulaciones, incluir en este reporte la formulacion
tentativa, para estabilidades y produccién de la formulacién a nivel lote piloto.

¢} Repories de Validacion de los métodos analiticos a ser utilizados para poder
analizar 1a formulacion disefiada.

d) Estudio de Biofarmacia que incluira los estudios realizados “in vitro”, métodos
analiticos en fluidos biolégicos, validacion de las metodotogias analiticas; asi

como, las realizadas “in vivo”, junto con el andlisis de datos y conclusiones de
estos estudios.

4.6 Monografia de producto.

Una vez que se cubran los puntos anteriores se procedera a conformar la
monografia del producto la cual debera incluir:

a) Formulacion que se ha probado a través del trabajo de desarroilo.

d) Procedimiento de manufactura del producto indicando los puntos criticos a ser
controlados durante el proceso de produccion.

Tales procedimientos tendran que ver con el control fisico del producto, su
cuantificacion, los procedimientos para verificar la identidad de los principios
activos y la metodologia a seguir para la cuantificacion de excipientes, cuando las

concentraciones de estas juegan un papel importante en la formujacion o en ia
estabilidad.

¢) Especificaciones del empaque primario y secundario que se tomaron como
base para los resuitados de estabilidad de la formulacién sometidos a diferentes
temperatura y humedades de acuerdo a como lo indica la norma mexicana NOM-
073-58A-1-1993, Estabilidad de medicamentos.

d) Especificaciones del producto por parte de Desarrollo de productos nuevos, se

disefaran las especificaciones del producto asi como la metodologia analitica que
serd utiizada para la evaluacién rutinaria del producto final.
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4.7 Documentacién Legal de un Producto

Toda la documentacién que se genera a lo largo del desarrollo de un producto,
nos servira de base para soportar tanto la formulacion de un medicamento coma
los analisis que se haran de éste. Esta documentacion proveniente del desarrollo
serd una de las partes que constituira la documentacion legal con la que debe
contar un producto farmacéutico. Asi mismo, toda una serie de documentos
adicionales, que van desde fa informacion de principios activas y excipientes,
ademas de la informacién necesaria para determinar la forma farmacéutica, asi
como la informacién farmacologica proveniente de los estudios de

biodisponibilidad y bioequivalencia seran necesarios para integrar este expediente
legal del producto.

Es importante tener los documentos generados sobre e! producto en cuestién que
provengan de las comunicaciones que se tengan con las agencias reguladoras de
México, es decir todos los escritos hechos a la Secretaria de Salud, asi como los
oficios generados por la misma, donde se contemple:

E! registro otorgado al medicamento, las indicaciones, formulaciones y marbetes
autorizados que formaran parte del expediente.

4.8 Documentacion presentada para solicitar Registro Sanitario.
a) Informacion quimica del principio activo y ef o los excipientes.
+ Nombre dado por la Organizacion Mundial de ta Salud (OMS).
¢+ Nombre quimico segin la IUPAC.

+ Nombre genérico.

+ Foérmula desarrollada.

¢ Fdrmula condensada.

+ Masa molecular.

+ Resumen del procedimiento de obtencién.

+ Método de vaioracion.

+ Reacciones de identificacion.

+ Propiedades Fisicoquimicas y Microbiologicas.

+ Pruebas de estabilidad
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L ]

Especificaciones de manejo y conservacion.

Certificado de andlisis ( en caso de que se trate de farmacos provenientes del
extranjero, ios certificados deberan presentarse legalizados ).

b) Informacion sobre la forma farmacéutica

L4

*

L]

*

Forma farmaceéutica

Formula cuali-cuanfitativa.

Resumen de! Procedimiento de manufactura,
Control del producto terminado incluyendo:

* Especificaciones.

= Método de analisis,

» Reacciones de identificacion.

= Pruebas de estabilidad

*  Conservacion y aimacenaje

» Especificaciones del envase primario

= Certificado de andlisis del producto terminado ( si el producto es importado
el cerlificado debera estar legalizado )

* Cerificado de libre venta del pais de origen legalizado

= Marbetes propuestos.

¢) Informacién Farmacoldgica

+

*

Estudio de farmacologia preclinica.

Resumen en espariol de fa actividad farmacoldgica que sugiera la actividad
terapéutica.

Estudios de seguridad, toxicologia (aguda, subcrénico, y cronico,
terategenicidad, mutagénesis, carcinogénesis ),

d) Informacion clinica.

Fase | Desarrolio del perfil farmacolégico

+*

Désis maxima tolerada.
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+ Dosis-Efecto.
+ Duracién -Efecto.
+ Efectos sobre 1as constantes biologicas.
+ Efectos colaterales iniciales.
+ Farmacocinética.
»  Absorcion.
= Distribucion: concentracion en plasma.
= Exgcrecion: tiempo de vida media
Fase |I; Estudios piloto de eficacia y tolerancia.
+ Eficacia de dosis variables.
+ Dosis maxima tolerada y minima efectiva.
+» Dosis terapéutica media 6 désis eficaz media.
e} Seguridad.
+ Tolerancia a dosis variables.
+ Efecto secundario indeseabie.
+ Efecto sobre las constantes biologicas.
+ Estudio comparativo.

Fase Il : Perfil extenso terapéutico y de seguridad con la forma farmacéutica
definitiva.

+ Indicacién primaria.

+ Contraindicaciones.

¢ Efectos secundarios indeseables.
¢ [nteracciones.

+ lncompatibilidades.

+ Antidotos.
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+ Precauciones

f} Informacion biofarmacéutica.

+ Estudios de biodisponibilidad y bioequivalencia.

4.9 Documentos que se obtienen al otorgarse el registro sanitario,

1. Registro definitivo otorgado por la Secretaria de Salud { nimero de registro
SS8A).

2. Indicaciones autorizadas.
3. Formulacién autorizada.

4, Marbetes autorizados.

4.10 Modificacién a condiciones de registro

Para obtener {a autorizacién de modificaciones a lag condiciones de registra de
cualquier medicamento, debera presentarse solicitud en el formato oficial
acompafiada de los proyectos de marbete y en su caso, los proyectos de texto de
las versiones amplia y reducida de fa infarmacion para prescribir, asi como cuando
proceda cualquiera de lo siguiente:

l. Las pruebas de estabilidad de acuerdo a la Norma correspondiente, para
los cambios en los procesos de fabricacion, material de envases primario, plazo de
caducidad y de aditivos o excipientes;

1. La justificacion técnica por escrito que avale la necesidad o conveniencia de
cambio de envase primario;

. Llas copias de las monografias de los aditivos y excipientes y sus
referencias bibliograficas para cambios de dichos ingredientes;

V. El método de control por especificaciones de los farmacos y aditivos y
producto terminado firmado por el responsable sanitaric del establecimiento, para
cambios de proceso de fabricacién, envases o aditivos y excipientes.

La Secretaria resolvera las solicitudes de modificaciones a las condiciones de
registro de cualquier medicamento de conformidad con los siguientes plazos:

L En cuarenta y cinco dias, cuando se trate de modificaciones gue impliquen
cambios en el proceso de produccion;

il. En treinta dias cuando se trate de modificaciones a:
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a) El plazo de caducidad
b} Los aditivos, sin cambio en la forma farmacéutica
¢} Los envases primarios

d) El cambio de fabricacion nacional a fabricacion extranjera, sin modificaciones
en el proceso de produccion;

e) El cambio de fabricacién extranjera a fabricacién nacional, sin modificacién en
el proceso de produccion;

Al En veinte dias, cuando se trate de modificaciones a;

a) El nombre o domicilio del titular del registro sin cambio en el proceso de
produccion

b) Ei nombre comercial del medicamento.

a) Documenios provenientes de modificaciones al registro.

1. Modificaciones a la férmula autorizada.

La solicitud de modificacién, los estudios de estabifidad que soporten los cambios
y el oficio de autorizacién de la Secretaria de Salud (SSA), deberan ser anexados
a este expediente.

b) Modificaciones a los marbetes auforizados.

Los originales de los marbetes autorizados, asi como el oficio emitide por la SSA,
se deberan conservar en este expediente.

¢) Varios

Cualquier cambio a las condiciones originales del registro se deberd conservar en
la documentacion legal del producto, asi como la informacion gue justifique los
cambios v la respuesta oficial de las autoridades.

d) Documentos complementarios.

Son los documentos oficiales que se emiten con respecto ai producto registrado.
Sclicitudes y autorizaciones de maquila.

Permisos de importacion y exporfacion.

Certificados de lihre venta.

Libro de control de psicotrdpicos.
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Auterizacionss de propaganda e informacién médica.

4.11 Contenido del DOSSIER (Expediente maestro)

El dossier es &l conjunto de documentos que son sometidos a la Secretaria de
Salud, y esta compuesto de documentacién oficial emitida por el laboratorio que
desea registrar un medicamento, a continuacion se expondra el contenido general
de! dossier para ser sometido a registrc. Se debe tomar en cuenta que para cada
lipo de medicamento el contenido del dossier puede cambiar esto se debe a que
cada medicamento tiene diferentes componentes, puede ser de importacion,
fabricacion nacional, maquila, etc. considerando esto el tipo de informacion que
requiera para ser regisirado cambia.

4.11.1 Validacién del método

El objefivo de este reporie es evaluar la conveniencia de las pruebas para la
determinacion de la disolucion del principio activo contenido en la forma
farmaceutica, y se evaluara la precision, exactitud, especificidad, rango y la
estabilidad de las soluciones, también se evalia la prueba a utilizarse para
determinar si esta es adecuada o no para realizar la validacion del método, se

tomo en cuenta la monografia de andlisis para el principio activo y producto
te-minado.

Dentro de la parte experimentai, se debera incluir:

Los materiales utifizados es decir, los estandares, la forma farmacéutica, el fipo de
placebo, los reactivos y sustancias especiales empleadas, asi como, los
instrumentos de medicidn indicando la marca, modelo, numero de serie.

La preparacion de las solucicnes y la respuesta medida ademas de indicar en que
técnica se utilizd cada una de estas scluciones, también es importante indicar las
pesadas de los estandares, placebos, ademas de! principio activo cada uno con
sus valores obtenidos del instrumento analitico.

La descripcion de la técnica que se siguid, al preparar cada solucidn, los
disolventes y cosolventes en los que se solubilizé el principio activo, ademas de
indicar a que método de analisis pertenecen.

Se indica para cada determinacién de la validacion exactitud, precision,
reproducibilidad vy repetibilidad, linearidad especificidad, las concentraciones
encontradas los datos reportados en los instrumentos analiticos, la desviacién
estandar, el intervalo de confianza, y la informacion generada se presenta en
tablias faciles de interpretar, donde todos los datos aparezcan.

Se incluyen fa representacion grafica de cada una de las determinaciones
mencionadas, ya que de esta forma se observan mejor los resuitados de! analisis,
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asi como los cromatogramas y estructuras quimicas desarrolladas del principio
activo y el placebo utilizados en el andlisis, ademas de reportar las ecuaciones

empleadas para los célculos de donde se obtienen los resultados que se
presentan.

Se debe dar una conclusién para cada determinacion indicando si presenta o no la
linearidad, especificidad, etc.

4.11.2 Certificado analitico

Este documento deberd ser expedido por €l laboratorio fabricante del producto en
papel membretado del laboratorio, asi como el departamento que lo expide que en
este caso seria Aseguramiento de la Calidad o Control de Calidad y debe
indicarse claramente los siguientes puntos:

Nombre del producto
Codigo interno (con el que se le clasifica dentro de! laboratorio v es de
identificacion dnica
+ Nomero de analisis (es el consecutivo de los analisis realizade en el
laboratorio)
Numero de lote
Orden / remision
Cantidad a analizar
Numero de envases
Fecha de recibido
Técnica de analisis { de acuerdo a los métodos validados y con identificacion
por clave o cadigo interno del laboratorio, la cual debera estar documentada)
Persona que solicita el andlisis
Departamento al gue pertenece el solicitante
Tipo de analisis (primera vez o reanalisis)
Identificacion de casa matriz ( si aplicara)
Determinaciones a realizar (aspecto del producto, colfor, impresién si es que
presenta, identificacion con respecto al estandar de principio activo (s),
disolucion, sustancias relacionadas.
Analista quien realizo el estudio
Bitacora de registro
Pagina en donde se encuentran los resultados
Tiempo de analisis
Persona qua revisa
Persona gue autoriza
Fecha
Responsable sanitario
Dictamen final (aprobado o rechazado)

s & @ % s @
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4.11.3 Certificado de Libre Venta {CLV)

Este documento debe ser expedido por el faboratorio fabricante y en los casos en
los que se importa el producto el pals fabricante debera de enviar una copia de
autorizacion del pais donde se ubique, en el que el organismo de salubridad que
aplique, testifique la seguridad dei producto asi como el que puede ser
comercializado sin problemas el producto del que se trate. Especificando el tipo de
medicamento, uso, y que cumple con las disposiciones oficiales del pais como fa
FDA o Secrefaria de Salud, segun sea el caso.

4.11.4 Oficio de 1a Secretaria de Salud (respuesta a oficio de solicitud de
registro)

Estos documentos son emitidos como respuesta a la solicitud del registro en los
cuales se informa por parte de ia Secretaria el estado en el que se encuentra el
registro y si requiere mayor informacién, asi como la documentacién gue recibe.
Marcando el plazo de tiempo en que la documentacion faitante debe ser enviada
para nueva revision.

Los departamentos responsables en generar fa informacion faltante para poder
continuar el tramite del registro deberan elaborarla a la brevedad posible, por
ejemplo aclaraciones de si se importara la materia prima o serd compra nacional,
las precauciones que se deben tomar en este caso, ios certificados de analisis de
cada materia prima que forman el producto,

Si se trata de un producto en el que la materia prima se importa del extranjero se
debera incluir el certificado de analisis del pais productor de la materia prima.

4.11.5 Solicitud de registro sanitario de medicamento

Este conjunto de documentos son formatos que la Secretaria de Salud emite para
que el fabricante o la persona que desea registrar incluya la informacién de su
producto y pueda ser analizada por los pentos. {anexo 1 Formatos de Solicitud
para Registro de Medicamentos SSA)

Cada una de las hojas del formato debe ser llenado a maquina en la primera hoja
deben incluirse los datos del propietario del laboratorio o de la razon sociat del
mismo, asi como su direccion y datos generales.

La soficitud del registro del producto debe incluir el nombre comercial del producto
y el nombre genérico asi como la forma farmacéutica, se especifica si se trata de
monofarmaco o polifarmaco, asi como el tipo del mismo que puede ser alopatico,
alimentacion general, biotecnologico, homeopatico, herbolario o vitaminico.

Y debe quedar claramente definido si se fabricara de forma nacional, importacion
o maquilado.

Se debe describir la composicion cualitativa y cuantitativa de! medicamento
separando la composicién del principio activo y los aditivos o excipientes. Se debe
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incluir las fuentes de los métodos de andlisis con los que se analiza las materias
primas qQue deben ser la Farmacopea de los Estados Unidos Mexicanos y si no
existiera un meétode indicado en la misma puede utilizarse cualquier otra
farmacopea en la que se indique el método de andlisis.

Los materiales del envase primaric y sus especificaciones ademéas de la
capacidad del mismo, en cuanto al envase secundario debe indicarse el tipo de
material y las dimensiones de mismo.

También debe decirse si el producto es para Sector Salud, venta nacional, venta
exportacion, o solo exportacion.

En cuanto a las indicaciones terapéuticas, debe considerarse la(s) enfermedades
hacia las cuales esta dirigido el producto.

Las contraindicaciones son las precauciones en las cuales el producto no debera
utilizarse

La dosis en este punto se especifica en que tiempo después de ta administracion
el medicamento presenta el efecto para el que fue creado.

Reacciones secundarias y adversas son las observaciones que se presentaron en
los estudios clinicos

Embarazo y lactancia
Recomendacionas para este tipo de pacientes

Nombre y domicilic del fabricante debe escribirse los datos aun cuando el
producto sea importado o se fabrique por maquila.

Leyendas de advertencia y precauciones son los cuidados que debe tener el
fabricante con el producto para garantizar su vida en anaquel, ademas de evitar
ser consumido por personas de forma accidental (Anexo 4).

4.11.6 Proyecto de marbete

Estos documentos deben de incluir toda la informacion y datos con los cuales el
medicamento acondicionado serd vendido y con lo cual se identificara de otros
productos en & mercado, deben incluirse dos juegos para someterse al registro.

El proyecto de marbete debe incluir la informacion que contendrd impreso e
marbete del medicamento, asi como Ia obligatoriedad de que aparezca en el
gnvase primario y secundario con lo que se cumple con la legislacion y debera
escribirse de forma clara y precisa ajustandose a las dimensiones de los envases
primario y secundario {anexo 4), como se indicé en el punto 3.7.2 Envasado y
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etiguetado de este trabajo. Ademas sera necesario incluir el cédigo EAN (barras)
en ios estuches del producto (anexo 5).

4.11.7 Informacién para prescribir {IPP)

Este tipo de informacién se divide en informacién para prescribir amplia (IPPA) y
en reducida (IPPR), ambas tienen el mismo contenido, la diferencia es que una es
extensa y la otra no tanto.

a) informacion para prescribir amplia (IPPA)

Ei contenido de esta informacién debe ser el siguiente:

« &5 & & o &

.l‘..’..'.l

Nombre comercial del medicamento

Principio activo

Forma farmacéutica

Contenido por unidad/dosis del principio activo

Indicaciones terapéuticas

Farmacocinética y farmacodinamica en humanos

Propiedades farmacocinéticas { de principio(s) activo(s}))

Grupos especiales de pacientes (considerando a pacientes con diferentes tipo
de enfermedades)

Propiedades farmacodinamicas

Contraindicaciones

Precauciones o restricciones de uso durante el embarazo y la lactancia
Reacciones secundarias y adversas

Interacciones medicamentosas y de otro genero

Alteracionas de pruebas de laboratorio

Precauciones y relaciones con efecto de carcinogénesis, mutagénesis,
teratogénesis y sobre la fertilidad

Advertencias y precauciones especiales de empleo

Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maguinas

Via de administracion

Dosis

Sobredosificacion o ingesta accidental: manifestaciones y manejo (antidotos)
Presentacion (es)

Recomendaciones para el almacenamiento

Leyendas de proteccién

Nombre del faboratorio y direccion

Numero del registro del medicamentos

Numere de autorizacion de la PP E I. Med. Cuando proceda

En esta informacion se pueden incluir tablas de los datos que puedan ser Utiles
para explicar mejor cada uno de los puntos.



b) Informacion para prescribir reducida (IPPR)

E! contenido de esta informacién debe ser el siguiente:

e & & & & & & & 3

" & & & & & " & »

Nombre comercial de! medicamento

Principic activo

Forma farmacéutica

Contenido por unidad/dosis del principio activo

Indicaciones terapéuticas

Contraindicaciones

Precauciones o restricciones de uso durante el embarazo y la lactancia
Reacciones secundarias y adversas

Interacciones medicamentosas y de otro género

Precauciones y relaciones con efecto de carcinogénesis, mutagénesis,
teratogénesis y sobre la fertilidad

Advertencias y precauciones especiales de empleo

Via de administracion

Dosis ‘
Sobredosificacién o ingesta accidental: manifestaciones y manejo (antidotos)
Presentacion (es)

Recomendaciones para el almacenamiento

Leyendas de proteccion

Nombre del laboratorio y direccion

Numero del regisiro del medicamentos

Numero de autorizacidn de la IPP £ 1. Med. Cuando proceda

4.11.8 Certificado del producto nacional o internacional

Que indique que el producto esta valorado oficialmente, analizado y autorizado

para ser lanzado al mercado, con todos los datos del iaboratorio fabricante, el
numero de licencia que lo avaia.

4.11.9 Informe de la documentacién quimica y farmacéutica

Este informe debe dividirse en partes y cada una de estas debe incluir lo siguiente:

Composicion del medicamento
Formulaciones para las pruebas clinicas
Desarrollo farmacéutico

Método de preparacion

Controles durante el proceso
Validacién de! procesc
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» {Control de las materias primas
Principios activos
Especificaciones y métodos de andlisis
Datos de estequiometria
Excipientes
Material de acondicionamiento primario

¢ Meétodos de analisis de control en proceso del semiterminado y granel
+ Métodos de andlisis de producto terminado

¢ Estabilidad
Estudio de estabilidad del principio (s) activo (s)
Estudio de estabilidad de! producto terminado

« Biodisponibilidad / Bioequivalencia

Método de analisis para los estudios en metabolismo y farmacocinética y su
validacion

¢ Informacion complementaria

¢ Conclusicnes dei reporte.

4.11.10 Informe de las especificaciones de |la forma farmacéutica

En este informe se reportan todas las especificaciones que son necesarias para
control de calidad como son el color, forma, longitud, ancho, espesor, peso, tipo de
grabado.

La composicion de cada unidad debe estar definida, y reportada con el nombre
quimico y el genérico de cada componente, asi como la cantidad y la fuente
farmacopeica de referencia de la cual se ioma el método de analisis.

Es importante sefalar en el caso de ser gragea la composicion del recubrimiento,
ademas de los disolventes utilizados para el recubrimiento.

4.11.11 Informe de la formulacion para fabricacién

En este informe debe incluirse el tamafio de lote que se pretende fabricar para que
la formulacién corresponda a dicho tamaiio.

El proceso de fabricacion debera ser incluide y descrito de manera breve, ademas
de incluir un diagrama de flujo del proceso de la fabricacion del producto, y los
controies que se ligvaran acabo durante la fabricacion.

Se deberan de incluir las especificaciones para el producto a granel dentro de las
cuales se consideran el aspecto, dimensiones, peso, friabilidad, tiempo de
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desintegracion, dureza, que deberan ser congruentes con el tipo de forma
farmaceéutica de que se {rate.

La descripcion del envase primario y las especificaciones del mismo de acuerdo a
las caracteristicas del producto, fomando en cuenta el clima donde se vendera ya
que para cada zona climatica i, Ii, lll, son distintos.

4,11.12 Certificado de anilisis

El anslisis se realizara en el producto terminado vy al principio activo a utilizar para
la fabricacién del medicamento.

Los certificados deberan avalar la calidad de cada materia prima utilizada en el
proceso, ast como del o los principios activos que se utilizaran.

Este informe deberd contener pruebas de identidad, grado de impurezas,
productos de degradacion, contenido de principic activo.

Ademéas de las condiciones de aimacenamiento

4.11.13 Informe de estabilidad

El informe de estabilidad debe contener los datos de ia estabilidad de 5 lotes
durante perindos de almacenamiento de hasta 12 meses de duracion, tomando
como base dichos lotes, se debe considera que la preparacion sea estable en las
diferentes zonas climaticas bajo las condiciones envasado y almacenamiento
indicadas.
» Elinforme contendra al menos lo siguiente:

Numero y naturaleza de los lotes

Lotes sometidos a pruebas

Caracteristicas de los envases

+ Caracteristicas y métodos
Caracteristicas quimicas
Contenido de ios principios activos
Contenido de las sustancias relacionadas

« Caracleristicas fisicas
Aspecto
Dureza
Pérdida por secado
Tiempo de disgregacion
Velocidad de disolucion

+ Validacion del procesc de prueba
+ Resultado de los ensayos
Resultados quimicos

Contenido de principio active
Contenido de excipientes o sustancias relacionadas
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+ Resultados fisicos
Aspecto
Dureza
Pérdida por secado
Tiempo de desintegracién
Velocidad de disolucion de principio activo a 45 minutos

« Discusion e interpretacion de cada uno de los andlisis realizados.
» Conclusiones
4.11.14 Informa toxicolagico y farmacolégico

Este informe debe incluir ios estudios al respecto para el producto en cuestion y al
menos debera contener los siguientes puntos:

introduccién v declaracién de cumplimientc con las Buenas Praclicas de
Laboraterio (GLP)

« Farmacodinamia
Estudios in vitro
Estudics in vivo
Interacciones con otros medicamentos

e Farmacocinética
Método de analisis
Absorcion y biodisponibiiidad
Metabolismo y distribucian
Eliminacion y excrecion
Gestacién y lactancia en animales
Farmmacocinética comparada

« Toxicidad
Toxicologia general
Toxicidad embrio - fetal, perinatal y de Ia reproduccién
Potencial mutagénico
Potencial oncogénico / carcinogénico
« [mpurezas y producto de degradacion
+ Evaluacién ambiental

» Conclusiones

+ Bibliografia
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s Informes internos
e \Literatura publicada

« Informacion acerca del perito o experto en toxicologia y farmacologia

4.11.15 Informe del experto en documentacion clinica

Este informe se refiere a que el medicamento debe ser utilizado en pacientes
enfermos y sanos para poder realizar el estudio de biodisponibilidad
correspondiente de modo que el contenido del mismo debe ser al menos el
siguiente:

Descripcion del problema

Introduccion y declaracion del cumplimiento de las Buenas Practicas de
i.aboratorio (GLP}

Farmacodinamia

»

« Farmacocinética
Estudio de interacciones
Farmacocinética en grupos especiales de pacientes
Estudio de bicequivalencia

Interacciones

Estudios clinicos

Estudios de determinacion de dosis

Estudios clinicos controlados con un placebo

Estudios clinicos controlados con tratamientos de referencia

Pacientes en los que no se logra un control adecuado con la concentracion
seleccionada del medicamento una vez al dia

Estudios de comparacion directa con otros medicamentos

« Estudios clinicos no controlados
« Analisis global de la eficacia del medicamento
« Andlisis global de Ia seguridad, Fases | - il
Aspectos especificos en relacion a la tolerancia y la seguridad
Combinacion del medicamento con alguno otro para observar el efecto en la
funcién de alguno de los sistemas del organismo
Resumen de la seguridad y ia tolerancia

« Experiencias posteriores a la comercializacion, Fase IV
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+ Relacién costo / beneficio en las indicacicnes clinicas
s Conclusiones

o Bibliografia
s Informes internos
« Literatura publicada

» Informacion sebre el perito clinico
4.11.16 Informe de mutagénesis / carcinogénesis

Este informe lo que pretende es demostrar que el principio activo no provoca
ninguna alteracion en los animales y los humanos durante la exposicion del
mismo. De modo que debera contener como minimo [a siguiente informacién.

Resumen
Introduccion
» Antecedentes
Métodos analiticos
Resumen de los estudios toxicocinéticos
Rasumen de los estudios farmacocinéticos en humanos
= Discusién y conclusiones
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CONCLUSIONES

En este trabajo se indican los pasos gue se deben seguir para obtener el registro
sanitario de un medicamento, pues se listan todos los requisitos y documentos que
la Secretaria de Salud pide en el momento de hacer la solicitud; es importante
contar con toda la informacién técnica detallada, ya que de ello depende que no
existan dudas o discrepancias por parte de las autoridades

La informacién @ someter debe ser clara y concisa para que no haya malos
entendidos que provoquen retrasos en la duracion del tramite. Ya que al haber
incongruencias en la informacion ¢ ambiguedades, los verificadores requeriran
aclaraciones que retrazaran o alargaran los plazos estipulados para fa obtencidn
del registro.

En la actualidad el periodo de tiempo requerido para el registro de un
medicamento es menor si consideramos que hace algunos afios era el doble del
mismo. Sin embargo sigue siendo alto y esto es debido a la gran cantidad de
personas que revisan cada una de las partes que componen los documentos que
se someten a la Secretaria de Salud, situaciéon que debe depurarse.

Es recomendable dar seguimiento a ios tramites que se realicen en la Secretaria
de Salud, ya que debido a la carga de trabajo del personal de la SSA la
documentacion puede quedar atorada y el proceso ser muy lento, y evitar que por
falta de seguimiento no se obtenga el registro a tiempo.

La Secretaria estd haciendo un gran esfuerzo en cumplir con los tiempo
establecidos por ella misma para otorgar los registros, por o que es importante
que el laboratoric o persona que realiza el o los framites haga(n} un caiculo
aproximado, tomando como base los sefialado en el reglamento, pero dando un
margen extra de tiempo para que con esto el laboratorio pueda sacar a la venta su
producto sin contratiempos y presiones innecesarias, pensando en gue muchos
|abaratorios establecidos en México desean registrar sus productos por lo que el
tiemipo del tramite puede aumentar.
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Los medicamentos herbolarios estdn menos regulados en comparacién con los
alopaticos, lo que provoca que se presenten posibles fraudes en los
medicamentos herbolarios, ya que su composicién no se detalla en los marbetes
en comparacion con los alopaticos. Por o que los productores de medicamentos
herbolarios deberan continuar especializando y documentando sus técnicas de
analisis para poder definir ias concentraciones de las sustancias activas por
unidad de dosis; asf como mejorar sus envases primarios y secundarios.

£n cuanto a las instalaciones donde se fabrican, deberan adecuarse a las
instalaciones de un laboratorio farmacéutico para gue obtengan el reconocimiento
ante la sociedad como “medicamento” y no tan solo como un preparado de
hierbas. Ya que en México contamos con una amplia tradicion herbolaria que no
esta del tode reconocida

En cuanto a los medicamentos genéricos en la actualidad estan tomando mucha
fuerza al competir en el mercado con los de marca, pero creo que deberan cumplir
con todos los requisitos que exige Secretaria de Salud y demostrar que son
bicequivalentes en comparacion con los de marca. Para poder erradicar la idea de
que por no tener una marca reconocida son de menor calidad .
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Glosario
Control Sanitaric:

Conjunto de acciones de orientacion, educacion, muestreo, verificacion y
aplicacion de medidas de seguridad vy sanciones que ejerce la Secretaria de Salud
con la participacion de los productores, comercializadores y consumidores, se
aplica a procesos de importacion y exportacidn de materias primas, aditivos que
intervengan en al proceso, uso, mantenimiento, importacién, exporiacion de
medicamentos, estupefacientes, y sustancias psicotropicas.

Insumos para la Salud:

Se consideran los medicamentos, sustancias psicofropicas, estupefacientes,
materias primas y aditivos que intervienen en la elaboracién de los mismaos.

- Medicamento:

Toda sustancia o mezcla de sustancias de origen natural o sintético que tengan un
efecto terapéutico, preventivo o rehabilitatorio, que se presente en forma
farmacéutica y se identifigue como tal por su actividad farmacolégica,
caracteristicas fisicas, quimicas y biologicas.

Farmaco:

Toda sustancia natural o sintética que tenga aiguna actividad farmacolégica y que
se identifique por sus propiedades fisicas, quimicas o accién bioldgica, que no se
presente en forma farmacéutica y que retina condiciones para ser empleado como
ingrediente de un medicamento.

Medicamento genérico intercambiable:

A la especialidad farmacéutica con el mismo farmaco o sustancia activa y forma
farmacéutica, con igual concentracion o potencia, que utiliza la misma via de
administracion y con especificaciones farmacopéicas iguales o comparables, que
después de haber cumplido con las pruebas a que se refiere el presente
Reglamento, ha comprobado que sus perfiles de disolucion o su biodisponibilidad
u ofros parametros, segln sea el caso, son equivalentes a las del medicamento
innovadot o producto de referencia, y que se encuentra registrado en el Catalogo
de Medicamentos Genéricos Intercambiables y se le identifica con su
Denominacion Genérica.
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Condiciones de almacenamiento normales:;

La conservacion de los medicamentos en locales secos {no mas de 65% de
humedad relativa (, bien ventilados a temperatura ambiente (entre 15 y 30 °C), al
abrigo de a luz intensa y de los olores extrafios u ofras formas de contaminacion,

Estabilidad:

Es la propiedad de un medicamentc contenido en u envase de determinado
material para mantener durante el tiempo de almacenamiento y uso las
caracteristicas fisicas, quimicas, fisicoquimicas, microbioldgicas y biologicas entre
los limites especificados

Estudio de Estabilidad:

Pruebas que se efectian a un medicamenio para delerminar el periodo de
caducidad vy las condiciones de almacenamiento en que sus caracteristicas fisicas,
quimicas, fisicoquimicas, microbiolbgicas y bioldgicas permanecen dentro de

timites especificados, bajo la influencia de diversos factores ambientales como
temperatura, humedad y luz.

Estabilidad Acelerada:

Estudios disefiados para aumentar la velocidad de degradacion quimica y/o
bioldgica o el cambio fisico de un medicamento, por medio del empleo de
condiciones exageradas de almacenamiento.

Estudio de Estabilidad a Largo Plazo (Tiempe Real):

Son aguellos estudios en donde se evallia las caracteristicas fisicas, quimicas,
fisicoguimicas, biologicas o microbiologicas del medicamento durante el periodo
de caducidad bajo condiciones de almacenamiento normales o particulares.

Estudio de Anaquel:

Son estudios que se disefan para verificar la estabilidad del medicamentos a partir
de lotes de produccién almacenados, en las condiciones normales o particulares
astablecidas.

Fecha de Caducidad:
Es ia fecha que se indica en el material del envase primario y/o secundario que

determina el periodo de vida Uit del medicamento. Se calcula a partir de la fecha
de fabricacion y se toma en cuenta el periodo de caducidad.
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Profocolo de Estabilidad:

Conjunto de indicaciones relativas la manejo de las muestras, a las pruebas,
méatodos analiticos y condiciones de estudio de estabilidad (tiempo, temperatura,
humedad, luz, frecuencia de analisis)

Periodo de Caducidad Tentativo:

Es el periodo de caducidad provisional que secretaria de Salud autoriza tomando
como base los resultado de los estudios de estabilidad acelerada presentado en el
paquete de registro de! producto a sometar.

Biodisponibilidad:

A la porcién del farmaco que se absorbe a la circulacion general después de la
administracion de un medicamento y el tiempo que requiere para hacerlo.

Denominacion Distintiva:

Al nombre que como marca comercial le asigna el laboratorio o fabricante a sus
especialidades farmacéuticas con el fin de distinguirla de otras similares, previa
autorizacion de la autoridad sanitaria y registro ante las autoridades competentes.

Denominacion Genérica:
Al nombre del medicamento determinado a través de un método preestablecido

que identifica al farmaco o sustancia activa reconocida internacionalmente y
acepiado por las autoridades sanitarias.
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SECRETARIA DE SALUD
’A SUBSECRETARIA DE REGULACION Y FOMENTO SANITARID
DIRECCION GENERAL DE INSUMOS PARA LA SALUD.

ANTES DE LLENAR ESTE FORMAYTO LEA CUIDADOSAMENTE EL INSTRUCTIVO ADJUNTD

USD EXCLUSWO E3A o
S5A-03-004-A  SOLICITUD DE REGISTRO SANITARIO DE MEDICAMENTOS
Mo, DE ENTRADA
{LENESE CON LETRA OE MOLOE LEGIBLE O A WNGUHIA FECHA
1.- DATOS DEL PROPIETARIO O RAZON SOCIAL
DIA AT
NGMBHE O RAZUN BOGIAL 6. DE EXPEDIENTE
REC k !
ORI CATLE Y CETAR l ] LTCENCIA SARITARA
L
TOLGNA TELEGACION POLITICA O MURIGIFIO RESFONSABLE SAMITAIIO
- W
G060 PO (AL TECEFGHGE] © FAK [Reeary ENTIDAD FEGERATIVA
1.1.- NOMBRE DEL REPRESENTANTE LEGAL o
DENOMIATCION D15 [BF IvA
FOHRRE GEHETIT0
FESHMA F ARPACELTICA -
1.2.- MARQUE LA OPCICN DEL MEDICAMENTO A REGISTRAR
ALOPATICO — BIOMEDICANENTOS — MONOFARMACD | — NAGIONAL 3
AMRENTACKONENTERML {77 HOMEOPATICO — POLIFARMACO — INFORTALO 3
A
;EA:Au:EA'g — UERBOLARKY [} WADUILADOR MaCionaL [ )
HEMODERIVADOS — VITAMINICO 1

Fiftva TEL PROPIETARIO O DE 51 REPRESEMTANTE LEGAL

HOMBRE ¥ FRtAA DEL AESPONSADLE SANTARID DEL ESTABLECRWMIENTD

PARA GUALOQUIER ACLARACION, DUDA Y/O COMENTAAN) COW RESPECTO A ESTE
TRAMITE, SIRVASE LLAMAR AL SISTEMA DE ATENGION TELEFONICA A LA CIUDAGANM
{SACTEL) A LO5 TELEFONCS: 5.480-2000 EN EL D.F., ¥ AREA METROFOLITANA DEL
INTERIOR DE LA REPUBLICA SIN COSTQ PARA EL USUARIQ AL 012000014800 G DESOE
ESTADOS UMIDOS Y CANADA AL TAMR.584 2377 D AL TELFFONG 55517090 DE LA
SUBSECRETARA DE REGULACION Y FOMENTC SANITARIO, EN LA CIUDAD DE MEXICO.

ISTRITO FEDERAL
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EL FORMATG SE PRESENTA EN DRIGINAL EM CAS0 QUE EL INTERESADD REQUIERA GUPLA, LERERA ANEXARLA PARA EL ACUSE CORRESPONDIENTE

2.- COMPOSICION CUAUITATIVA Y CUANTITATIVA DEL MEDICAMENTO

2.1.- FORMULA
(FARMACOS ACTIVOS)

NOMBRES GENERIKCOS * CANTIDAD (51} O POTENGCIA ™ DELALS)

PRESENTACION (ES)

T T e = = =

ADITIVOS ™

RRNERARRERRERRERRREE
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* UIRICE LA DENOWMINACKIN COMUN I TERMACIONAL (OCI) EN ESPARGL APRUBADA POR LA OMS, PUBLICADA EN LAS LISTAS UFKJALES; EN EL CASD DE HO EXISTIR ESTA
CENCAANATICH, SIVASE AMOTAR FL HOMBRE QUMACO CONDERSADO. EN ESTE CASU LA 53A DE TERMINARA POSVERIORMENTE LA DENOMMACION DEFRITIVA,

EN LAS COUUIMMAS DE CANTIDAD, UTE ICE £L SISTEMA INTEANATIONAL, DE UNKOADES {51) . SE TRATA DE UNIDADES BIQLOGICAS: EEPECIFIQUE ESTAS,

***  NO UTWICE MARCAS COMERCIALES PARA IOENTFICAR A LOS ADITVOS. USE NOMBRES QUIMICOS COMUNES.

2.2.- MATERIAS PRIMAS USADAS EN LA ELABORACION DEL PRODUCTO Y LA REFERENGIA BIBLIOGRAFICA DE SU
WMONCGRAFIA
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|
A4

3.- ENVASE PRIMARIO

MATERIA) ¥ ERPELIFICRCIONER:

CAPACIDAS:

4.. ENVASE SECUNDARIC

MATERIAL:

CAPACIDAD:

5.- IDENTIFICACION DE LA {5) PRESENTACION (ES) DEL MEDICAMENTC

PRODUCTO PARA:
SECTOR SALUD VENTA - EAPORIACION
VEMIA EN EL PAIB EXCLUSIVA EXPORTAGION

5.- CLAVE DEL CBMSS

T




INDICACIONES TERAPEUTICAS.

T

7.- CONTRAINGICACIONES

7.1.- DOSBIS

B.- REACCIONES SECUNDARIAS Y ADVERSAS

B.1.- USQ EN EL EMBARAZO Y LACTANCIA
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8.2.- NUMBRE Y DOMIGILIO DEL FABRICANTE EN CASC DE SER IMPORTADO O DE MAGUILA NACIONAL.

9. TOXICIDAY AGUDA Y CRONICA [ANTIDOTOS EN SU CASQ)
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10.- INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS Y/O ALIMENTARIAS
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11.- LEYENDAS DE ADVERTENCIA Y PRECAUCIONES

L ESTE DATO PODRA FIGURAR POR SERARADO EN UN INGTRUCTIVO QUE SE ANEXE A ESTA SOLICYTTUD

81 EL ESPAGI) ES INSUFICIENTE, AGREGUE UN ANEXO HACIENCO REFERENCIA AL RWUMERD ROAANG CORRESPGHTENTE
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12.- DOCUMENTOS ANEXOS

Los documentos ne deberdn p tar alt J raspad o juran.

1. Preseniar solicitud en el fonnale oliclal det 'ente requisil los sig i ch los segun sea el caso:

2 Para lodos los medicamentos:
2.1. Copia da la Hcetcls sanitata
2.2, Copia del aviso o, en su caso, de la aulDNZat.vén de responsabla sanitsrio.

3. Paramedicamentos alopaticos, vacunas y hemoderivados:
31 Laimk técnlca y cientifica qua d & ta identidad y puieza de sus componentes;
311, Paralas malerias primas:
3111, Maaogiafia de la maletia prima y sus relarencias bibliograficas.
31120 Mélodos de Contial, su valideckdn § 1aferencias bitliograficas,

3.1.1.3.  Ceriificados de gnélisls realzados en ol laboralorio, espectros o cromatogramas obienidos.
3.z Dal producle terminado:

3121 Monogyrafia y eus refarenclas bibliograficas.
3122,  Mélodos de Conbol, su validatiin y roierancias bibliograficas.
3.1.23.  Cerliflcados de andlisis realizados en el iaboratorio, espactros o croinatogremas chlenidos.
3.1.24.  Copia de las érdenea da produccidn de los loles ulkizados para tes pruebas de eslabiiidad.
213, De los maleriales de anvase:
3131, Descripeitn y capacidad da los maleriales da envasa primasio y secundark.
3132 Prughas de atoxicidad del snvase primaric en cago de ser da plastice.
314, Prusba de hermabcldad def producio {erminado en el envase primarlo, rasulladod v referencia bibliografica.
315, Lainformasion denkca y clentifica que demussie s sstabifdad det producto lerminado conferma 2 las Normas Oficiales Mexicanas
coraspondianies o ias noman del pais de origen.
KRN:H La eficacia terapdulica y saguridad de acusrdo con Ja informacién clentifics publicada en revistas de presiiglo y referancigs
blblicgraticas.
317, Lamfonnackn para presciol en sus veisiones ampiia y reducida,
J1.1.8.  Etproyecto dae aligueta para anvnsas primurlo yio aacundario cun!orme a fa Norma Ondal.Mexk;sna tonespondienta.

3.2. Para medicamentios alopél ¥ rivados de [; demés de lo anleror:
3.24 Original del certificadu da libre venis dide por |a autori 1 rk el pals de otigen.
322 Oviginel det CerBfcado de que ta empresa cuenta con el permiso para fabilcar d os expedida por 12 aulorddad
correspondienta del para de origan.
323 Original del Cartificado de BumasPréctlmndeFabllraddn por la ridad diente def pals de origen.
324, Origlng de la Carla de R icada par el M Yogal que exisla en el pais de onigen, en espafiot o eh ol

idioma, con su resp sl espafiol reallzada por perilo traductor, cuando o laboratarin que lo fabrique on ¢ extranjero
na sea {ilal o case malriz det laboratorio solicitanle del registre samitarfo,

4. Patd femulas para sl iGn enteral aapacial
4.1, Desaipcitn dal produclo.
4.2, Férmsa cualicuartitative.
4.3, Proyeclo de eliqueta con leyéndas precaulorias y condiclones de maneto, conssrvacidn y almacenamiento,
4.4, Insluchivo de use, Bn su casa.
4.5 Pruabas de eslabifidad,
48. Orighwal del cerlifivado de andlista de malerias primas y producio lerminado, sus inétodos de cantrol y refarenclas bibllograficas.
4.7. Especificaciones de producio leminado.
4.8. Origwwl del cerdificedo de Kbie vanla emitido por la auloikdad sanlimia u organlamo compelents del pals de origen, si el producto es de
Importacikn.
49. Origingt da la carla de represoniacién dal producls, en su caso,
espaficl 0 en olie kikuma, con 8 ragpectiva traduccion al espafa! reallzada por perllu hdux:lor
S Paia Dlomedicamentos:

legal qus exista en el pafs de origen, an

5.1.  Monogralla del biofdrmaco, tomposicién y formuta, -
5.2. Origene hisloda del banco cakdar massiro, el gene, la construccién del slsiama de expresion vacios-hospadero para la proteina da Inlerés y
la Navante dal 3 y fanotipe.

5.3. Resurmen del procasn de, fabrlcacin: capa o linea calular, fermentackin, separacion y purificacion.
5.4. Métodos anallices: fisicos, quirloos ¥ bloigicos.

5.6, La vafidacitn del provesdor de acuerdo con buenas priclicas de fabricacion, qua ef produclo cumple con las especificaciones

predaterminadas.
5.8 Monogralla del med to; forma (8l Sl i | ¥ cuantitativas,
5.7. Proceso de fabuicacion: frmulacion, lenade y scondiclonamlento.
5.8. Proyscios. an su taso, de stkquela y del lnstructivo correspondlants, asf como las especificach de los primaria y dark,

£8. Exludios n-vilio 0 cinlcos que sefise 1a Sacretarla,

6.  Para medicantenios herbolarios de fabricaddn nadonal.
6.1. La informacitn ldenica y clentifica que demueste la idenildad y pureze de mus componentss de acuerde ton Yo que estsvlezoan las
Fanmagopeas aspaciales, o en su defecto, las fuertes de lnfermacisn clentifica intsmacional:

6.1.1.  Cerlificado da andlizls de las matoriaa primas, justificando 'a gresendia de adltivos, en su £asa,
B8.1.2,  Cerlificado de andNsis del producto larminado.
813 Desclpckin dal snvase pimano y secundarla.
614 Mdlodo de Idenlificacidn del principlo o principlos activos

6.2. Lalnlormacién lécnica y cienlifica que demuesira la liidad def product

8.3, ldenlificacida taxondmica de las planias ultlizadas.

6.4. Indicacionss terapdulicas.
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Corcepto

Debers anctar-
- Localidad: Locatidad on donde radica el propisiario o rezén sockl,
Enbidad Fedarativa: Entidad Federativa en donde radica & propietanio o razde social.
11 Nomine del Raprasaniante Legal: E¥ nombe compheto del represantarts legal.

Denominacidn Dislinliva: El nombre comerciat dal producto a registar,

Numbre Geirdrico: El iombre genérico del producto 4 registiar,

Foima Fannachulica: La presentacidn del produclo y fa via de adminish agén,

12.- Medicarmenio a regisirar: fndicar van una "X* gl tipo de medicamenlo qun Jesa reyistar

- Finna de! propietaro o de sa leprasentante legal Sl ahrevighuras, ta tiima g ode su

e lnga)
miging que deberd prescritar al podBr nolarial [T !u au‘d‘le come @ ¥ Toshal Iﬂsnlmcadbn
afcigl con fotogralla.

- Nomtie y frma del Responsable Sanltaiic del
Eslablecimiento,

Licen:ia Sauitaria d°:

Sin abreviaturas el nomiva y fa firna autografa del respormabia sanitario dat ettaliacimiens.

E} nisnate de Auborizacion eafalado por esla Dirsecion Ganeral a la licencia sandlana con UM
epara el solichante.

- Hegpongable Sanitario El nomaro qua se plorgt & I3 aworizaclon o, en su caso, al avise de responsalle serderio)
cawrespondiznie.

2.- COMPCSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA DEL MEDIGAMENTC)

AFormuta (Fdrmacos Activos): Los narnixee gendicos y adiivas oo tanfidad 0 polencia de las preseniaciones.

8. Malatas Frhnas usedas et la alaboracitn del Nmnhr- comertial o quimicy da cada une do las materlas primas que nlervienen en g
producio ¥ s dew

.ddpmdumvamwuraiumbhbgicn

A-ENVASE PRIMARID E! material con que el hecho el efvise, asl come aus ospediicaciones ¥ capeckdad.

4.- ENVASE SECUNDARIC £l matgrial con que asth hecha y su capecidad,

5.- IDENTIFICACION DE LA PRESENTACK® DEL
MEDICAMENTQ
6. INDICACIONES TERAPEUTICAS

Marcar con une "X” @i bpo de pressnlaciin del medicamants.
La sccidn del producto on orden decrecients en importenca

Y- CONTRAINDICACIONES En ordgn de b fa tas contrak Usl

- Dosh: Indicar Ja doais prascrila des medicamento.

B.- AEACCIONES SECUNDARIAS ¥ ADVERASAS Las ieacclones que pueden pcasohar cictlo componentes de la formule, en AU caso MancoNe

las medidas paia comballilas,
- Uso em & embargzo ¥ lectencia: bdicar o debe U N0 wsarse BN ] prbarazo y 1 actanca.
- Nombre v domictie del Jabricenle en caso da #er  Ei nombre y domiciio y sin atwaviaty det o Indicar 8} sm [als di mamia|
importado ¢ de maguila nacioral. nacional o & o8 Imporiado.

B.- FOXICIDAD AGUOA ¥ CROMICA (ANTIDOTOS EN L& dosis que puede ccaslonar toxicidad y cusies gon los sintomas, Bl como mencimar quél
5U CASD) hacer en caso de inloxicackin,

10.- NTERACCHONES MESICAMENTOSAS Y10 i la mazcta con olso medicamanta, alimenia 0 babida puete acasionsr xickdad ¥ tud haces &n
ALBERTARIAS su cazg, dar indicacionsn 8o 6U Lo,

#1,- LEYENDAS DE ADVERTENCIA ¥ PRECAUCIONES Describis claramante fas leyandas ta sdveriancia y precauciones dal medicamero.

CONSIDERAGIONES GENERALES.

—  ESTE FORMATO ES DE LIBRE REPROUDUCCION EN HOJA BLANCA TAMARC CARTA Y EN PAPEL BOND.
- ULTIMA FECHA DE AUTDRIZACION DEL FORMATO POR PARTE DE LA BUBSECRETARIA DE REGULACION Y FOMENTO SANITARIO: D8-1V- 1989
—  ULTIMA FECHA CE AUTORIZACION DEL FORMATG POR PARTE DE LA UNIDAT DE DESAEGULASION ECONOMICA: DBAV-1830
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LoTR TEolS N0 DEBE
SIR DE LA sisLIOTECA

8.5. Pioystios de eliquata.
6.6. Inslructve para su ugo.
6.7. Descripcion del proceso de fabricacion del medicamenta por registrar,
5.8, Informaciin para prapciibi en aus vesiones empha ¥ reducida.
6.8. Para medicameriion herbolarios de fabricacion exiranjera, adamas de 1o antarior:
6.8.1.  Originat del cerliicado da libre venta expedito por la autoridad competenta del paie de origen.
692 Orlginat def certificado de anallsis emitido por el fabyl del medic an papel tiretado y avalado por los responsabies
eavilarlos de las. axiranjara y nacional

6803, Original de la Carla de Represeniacks del fabricante sutenticada por el procedimianto
sapaitol o en olro idioma gon su respecliva traducelon al espafiol por perity tratuclor, o
exhanjaro o sea fitial o casa matiz del labcralono solicitants dat wegiain: santavo.

fegal yue exisla en of pafs de origan, en
vardo el laboralorio qua ko fablique sn el

Para inedicainentos homeopélicos de fabuicacitn nacional;
7.1. La informacion lécnica y cienlifica que damuesira:

711, Laideniidad y pureza de sus componantas de acuerto & 'o que aslablece kr Far pea H pdticz de tos Estados Unidos
Mexicanca y sus suplementos, ¢ en su defecla, las Farmacopeas Homeopélicas da olroe palses o fusnias de Informacion dlentifica
Internacional .

7.1.2, La esiabifidad del producto lerminada canlomme a ta Norma Ofidal Mexicana cotrespongenta.
7.2, lndicaciores terapduticas.
7.3. Proyectos de stiqueta.
7.4, Patogenesla da principios activos,
7.5.  Instuclive pare su 1s0, en su casa.
T8, Descipoidn del procaso de fabricacksn del medicamenty,
7.7, Texlo de la version atnplia y raducide de a informacién para prescribir an el case de Jos medicamenios a lo que se refieren las fracclones ! a
IV def articulo 228 de Ja Ley General da Salud.
7.8. Para medicamentos homaopdticos de fabrlcackSn extiariera ademas de o antarior:
781 Original def carlificado de lbre venta expedido por la autoridad competenis dal pafs de origen.
732 Original del cerlificeda de andlisis amitido por el fabricante del medicamento, en papsl membretado y avalade por los responsables
saritarioy de lag empresas axbranjera y nacional, .
7R3  Oviginal im ta Coite de Represenlacion de! fabrsante, autenbicads pwr &l procedimiento legal que exisla sn el pais de origen, en
aspafiol o &n oiro ifioma, ton su respectiva raduccion al espafio! por parilo Yaductor, cuando ol laboratorie que io fabrigus en &l
oxtranjera no sea filsl o casa malriz def labaratorto solicilanie del regisiro sanltari.

Para medicamentos vilaminicos de fabricacidn nacipnal:

8.1, Monografla del producto lerminado con métodos de control cuatitaliva y cuantitativo de todes los compenentas.
8.2, Condicicnes de manejo, conaeivaclon y alivacenamiento.

8.3.  Descripeion dal envvass primedo y sacundaric y priebiss de Aloxididad.

8.4. Proyeclos de etiquata con leyendas precaularias.

8.5. Instruclivo de uso, en sU casp.

0.6. Pruehas de eslabitidad, de aguerdo con la Norma Oficlal Mexlcana,

7. Odginal de cerifioado de andtisis de malesla prima y produclo lermynado, que conterga las especi lones fisicoquimicas y microbiolégiess.
8.6, Inlorinacion para prescribir en sus verslonas amplia y reducida
89,  Para madic ] da Tabvicacid irgnjera, ademds da ‘o antaror:
891, Oviginai del certificado de fibre venta o equivalante st al praducis ea de ismpotiacion, smilide poi \a autondad sanHarts o organismo
coipelenia ded pais de origen,
B8.2.  Original de la carla de repressntacién del praveador.
INSTRUCTIVD DIE LLENADO
S5A-02-004-A SULICITUD DF REGISTRO SANITARIO D MEDICAMENTOS
Concaplo Debard anolar:
1.-DATOS DEL FROPIETARIO O RAZON SOCIAL
- Nombre o Razdn Soclal: Nonibre certiplelo ain lb!sviatuu.b.lo o que su &l salicl ana

‘Becrataa de Haclands ¥ C1é6io Pibhco.

_ RF.C: €l regleiro faderal da conirbuyentes baje ef cual astd reglatrade el ostablecknienic anta is
Setreinria do Haclends y Crédito Poblico.

- Darmiclio, Catla N° y Latra Mombyre comphHo sin abrevisturas del domiciiic del propielanic o razdn social dol astableckniento.

- Colonia: Hombra coniokio sin abreviatns da % coloria en donde 38 Lbica o propletana o rexdn soclal.
- Codigo Postal: Himera complelo del Codign Posial que corgsponda

- Tabfono(s) y tax: Numiarn(a) wiefdnica(c) ¥ (33 en donte se localice 8l proplelario (Qpoional).

_ Belegacion Polilica a Muricipio:

Nombre completo sin ahteviales de fa Delagecion Foliica o Municiplo en donds 28 ublea of
propletario o 1ez6n social.
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Anexo 2
Contenide de un protocolo de Investigacion clinica

PROTOCOLO DE INVESTIGACION CLINICA

Protocolo No. Nombre del documento: Pag 1de 20
LContenido
Pagina

Resumen 3
| Introduccion 5
Il. Objetivos 5
Il Pruebas y articulos de cantrol 6
IV. Individuos 6
a. pacientes )
b. Criterios de inclusion 6
¢. Criterios de exclusidn (contraindicaciones) 7
V. Procedimienio de! Estudio 8
a. Seleccion de pacientes 9
b. Procedimiento 1"
V1. Evaluacion estadistica 11
VIi. Efectos adversos 11
a. Introduccion 11
b. Efeclos adversos no serios 11
c. Efectas adversos serios 11
d. Estudios de mascaras 12
VI, Consentimiento informado 12
1X. Confidencialidad/Publicacion del estudio 13
X. Banco de datos y reportes 13
a. Recoleccion de datos 13
b. Andlisis de datos 13
¢. Gustodia de reportes 14
XI. Referencia 15
Xil. Plan de estudio 16
Apéndice | Manual de definiciones y términos 17
Apéndice || Formatos para casos de reportes 18
Apéndice |l Obligaciones de los investigadores 18
Apéndice IV Elementos de consentimiento inconformes 20

 S—
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Anexc 3
Contenido de un documente de Consentimiento informade

I
| LOGOTIPOQ de compaiiia

! Meéxico, D.F. a de 19
CONSENTIMIENTO INFORMADO

Consentimiento e informacion at paciente del tipo de estudio a realizar:

Eficacia de lodoxamina 0.1 % en el fratamiento de conjuntivills alérgica de origen no

bactenano.

Eil estudio en el cual acepto participar como voluntario, servira par evaluar la accién de
ia lodoxamina 0.1 % para el tratamiento de la conjuntivitis de tipo no infecciosa. Este
estudio evaluard 'a eficacia v seguridad del medicamento que ha sido evaluade
previamente en diversos paises del mundo.

Comprendo que mi participacion en este estudio es estrictamente voiuntaria, y por ello
| soy libre de retirarme de &l en cualquier momento sin hacerme merecedor a ninguna
sancion.

. Tengo entendido que para participar en este estudio mi padecimiento deberd ser
| tratado con agentes topicos. Acepto que el tratamiento durara 46 dias con visitas a mi .
! rnedlco los dias 0, 14, 30 y 46 del tratamiento para f2 evaluacion final,

1Los medicamentos utilizados en este estudio son activos con espera de mejorias del [

padecmlento Doy mi consentimiento para participar en este estudio, concedo permiso -

| para publicar los resultados.

'Oueda entendido que mis datos se mantendrén esirictamente confidenciales entre el
| mednco y el laboratorio que patrocina la investigacion (Nombre del |laboratorio). 5

Firma del paciente (o Tutor) Firma del investigador

Testigo Tastigo
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Anexo 4

Proyecto de Marbete

El proyecto de marbete debe incluir la informacién que contendra impresc el
marbete del medicamento, asi como la obligatoriedad de que aparezca en el
envase primario y secundario con esto se cumple con la tegislacion y debera

escribirse de la siguiente manera:

J— R ¢ e e e e e A8t i it e i s g

Vo - Informacién

: Princip

[ Posicién en el marbet

'Forma Farmacéutica *

\Indicaciones Terapéuticas

‘Concentramqq o

Calidad

resentacion de! producto *

i Descnpcmn_

‘Formula *_
: ~Cada dosis confiene:
Pnnmpao activo
" Excipientes c.b.p. _
V|a de admmlstraclon

‘Dosis ; La que el médico seRale”

I Indicaciones de proteccion
| | Fabricacion
_Lote No. *

‘Cadumdad .

Preclo
Dasmbmdor .......

| Hecho en Méxuco por: Fabricante *

Direccién completa

‘ Reg No. _

No de Reg Sann.ano en otros paises

* Siempre debera figurar en el marbete

« puede modificarse, eliminarse y/o incluirse de acuerdo a las necesidades del
cliente, siempre y cuando no se altere sus especificaciones.

E: Informacidn minima que debe incluirse en el marbete exterior.

I: Informacién minima gue debe incluirse en el marbete interior.
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Anexo 5

Codigo EAN (Barras)

{a Asociacion Mexicana de Estandares para el Comercio Electrénico, A. C.
(AMECE) tiene disefiada la estructura basica del codigo EAN de 13 posiciones
para los productos de gran consumo que se codifican en origen. En este apartado
se describen las caracteristicas del mismo, asi como las caracteristicas def codigo
EAN reducido de B posiciones, cuyo uso se autoriza de forma excepcional, a
aquellos articulos que no tengan otras posibilidades de codificacion, segun los
criterios de simbolizacion y ubicacion establecidos que apliquen.

La lista de los prefijos EAN asignados centralmente desde Bruselas a las
diferentes Organizaciones Nacionales se encuentra descrito en |a tabla 1.

La versidbn mas utilizada en México del codigo EAN que posee 9 caracteres
numéricos en la “zona de identificacion del producte” y que por lo tanto tiene en
total 13 posiciones numéricas, se lama a partir de ahora EAN-13. La estructura
del mismo puede verse en la tabla 1.Con esta estructura el producto esta
completamente identificado con las 13 posiciones, constituidas por el prefijo EAN,
el cadigo de! creador de producto (CCP), el codigo de identificacion de producto
(CIP), y el digito verificador. Se la ha asignado a AMECE el prefijo EAN 750. Ellos
indica que todo articulo codificado a través del sistema EAN cuyos tres primeros
caracteres son el 7, 5 y 0 (en este orden), han sido codificado por una empresa
que sea miembro de AMECE.

Tabia 1
Composicion y descripeion del codigo EAN
EAN-13 ]
Cédigo
Clave del creador o )
Prefijo AEN identificacion de Digito verificador
de producto (CCP)
producto (CIP)

o 750 X1X2XaXa(Xs) XeX7XsXo v

Tabla 3.2.1 Versidn utilizada en México para codigo EAN - 13
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