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Area Clasificacion de dreas Etapa del proceso

Preparacion del equipo limpio antes de
Area de preparacion, lavado y para quipo limp

esterilizacién Clase C la esterilizacion
Esterilizacion del equipo
Area del PFAG Sistemas cerrados en €l drea | Preparacion del PFAG

de clase C

Las areas de produccion del edificio 44 se ilustran en el diagrama B44 Plano de la asignhacion de
departamentos. Solo se presentan los niveles con areas clasificadas,

El diferencial més alto de presidn positiva con el exterior se encuentra en el drea de mezcla.

4.4 Equipos principales

En la Tabla 8 se enumeran los principales equipos de produccion que entran en contacto con el
producto en el edificio 44 utilizados para la produccion de la QIV.

Tabla 8: Equipos principales del edificio 44

Etapa del Equipo principal (en Especifico/no especifico/ Limpieza y
proceso contacto con el producto) un solo uso esterilizacién
Tuberfa rigida de Especificamente destinada a | Limpieza y esterilizacién
transferencia una familia de productos (fija) | o desinfeccién con vapor
o no especifica (desmontable)
Tanque movil No especifico Limpieza y esterilizacion |
Mezcla con vapor
Tanque fijo Especificamente destinado a .| Limpieza y esterilizacion
una familia de productos o desinfeccion con vapor
Filtros Uso tmico Esterilizado con vapor

Los procedimientos de limpieza, desinfeccion y esterilizacion se resumen en la seccidn 1.6.

4.5  Servicios

El ed1ﬁclo 44 cuenta con servicios y suministros para producir y distribuir agua purlﬁcada (PW),
agua para inyectables (WFI), aire comprimido y vapor limpio,

Los sistemas de produccion y distribucion de agua estén disefiados para cumplir con las
especificaciones de la farmacopea y la declaracion de posicion del CPMP sobre la calidad del
agua utilizada en la produccidn de vacunas para uso parenteral (EMEA/CPMP/BWP/1571/02) y
se supervisa que cumplan con ellas,
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5 Edificio 33, planta de Val de Reuil

5.1  Breve descripcion del edificio 33

El edificio 33 es un edificio de dos plantas y se utiliza para el llenado y la insp.ecci(’)n de 1a QIV.

Las descripciones indicadas a continuacion se limitan a las operaciones de llenado de jetingas. El
edificio 33 también permite el llenado de viales y la inspeccion de ambos tipos de envases.

5.2 Descripcion general de los patrones de flujo

Después de la recepcion, los componentes listos para usar se entregan al area de llenado. El
llenado de las jeringas se lleva a cabo en un drea de clase A (aisladot) rodeada por un drea de
clase C, excepto en la planta de Le Trait, donde el area de Ilenado esté rodeada por un drea de
clase D. Después del llenado, se inspecciona el producto llenado (FP) conforme a los requisitos de
las BPM. A continuacién, el DP se almacena en una camata frigorifica.

La entrada y salida de personal y equipos de las dreas de elaboracion se realizan a través de
esclusas especificas y vestuarios para el personal, y esclusas especificas para el equipo.

Los residuos y los equipos sucios se retiran del drea de elaboracion a través de esclusas
especificas.

La separacidn requerida por las BPM se asegura mediante reglas de transito especificas.
Los flujos se ilustran en los siguientes mapas:

s Elflujo de materiales y productos se describe en la seccién B33 Flujo de materiales y
productos;

¢ El flujo de los equipos limpios y sucios se describe en la seccién B33 Flujo de equipos limpios
y sucios;

»  El fluyjo de personal se describe en la seccién B33 Flujo de personal;

¢ Bl flujo de los residuos se describe en la seccion B33 Flujo de residuos.

5.3 Clasificacion de dreas

La clasificacion de las 4dreas de produccién del edificio 33 se resume en la Tabla 9.
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Tabla 9: Clasificacidn de areas del edificio 33

b St
Instalaciones y #qujfo.cii0
{

Clasificacidn de
Aren 4reas Etapa del proceso
Preparacion de equipos Clase C Preparacién de equipos
Clase Arodeada | Preparacion del FP
Llenado (aislador) por un érea de
clase C

Las 4reas de elaboracion del edificio 33 se ilustran en la seccidn B33 Areas de elaboracion,

El diferencial mas alto de presidn positiva con el exterior se encuentra en el area de llenado de

jeringas.

5.4  Equipos principales

La Tabla 10 enitmera los elementos principales del equipo de produceion del ediftcio 33 que se
utilizan pata la produccion de QIV y que entran en contacto con el DP,
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Tabla 10: Equipos principales del edificio 33

rili?u:lllw (en Especifico/ no Limpieza
Etapa del proceso p p especifico/un pieza
contacto con el colo uso y esterilizacion
producto)
Lienado Tubos. c'ie Uso tnico Estetilizado con vapor
conexidn
Dispositivo No especifico Limpieza y esterilizacion
Llenado .
dispensador conh vapot
Llenado Filtros Uso {inico Esterilizado con vapor

Los procedimientos de limpieza y esterilizacién se resumen en la seccién 1.6,

5.5 Servicios

El edificio 33 dispone de servicios para producir y/o distribuir PW, WFL, vapor puro y aite
comprimido para uso farmacéutico.

6 Edificio P, planta de Marcy I'Etoile

6.1 Breve descripcion del edificio P

El edificio P es un edificio de dos plantas destinado al acondicionamiento secundario v al
etiquetado de la QIV en Sanofi Pasteur. Las 4reas de elaboracién se sithan en los niveles 1y 2.

6.2 Descripcién general de los patrones de flujo
Las operaciones de acondicionamiento y etiquetado pueden realizarse tanto en el nivel 1 como en
el nivel 2.

Tras su almacenamiento en la cAmara frigorifica del nivel 1, el FP se lleva, junto con el material
de acondicionamiento o etiquetado, a una linea de acondicionamiento secundario. Varias lineas de
acondicionamiento secundaric pueden funcionar de manera simultdnea con presentaciones y
productos diferentes en ambos niveles del edificio. Los productos terminados se almacenan en una
cdmara frigorifica especifica en el nivel 1 antes de transferirlos al departamento de distribucion.

La separacion requerida por las BPM se asegura mediante reglas de transito espebiﬂcas.
Los flujos de produccion del edificio P se ilustran en los siguientes mapas:
s Edificio P, nivel 1 Flujo de productos para etiquetado;

¢ Edificio P, Flujo de productos en el nivel 1 para etiquetado desde el nivel 2;
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» Edificio P, nivel 1, Flujo de productos para acondicionamiento;

s Edificio P, Flujo de productos en el nivel 1 para acondicionamiento desde el nivel 2,
¢ Edificio P, nivel 2, Flujo de productos para etiquetado;

« Edificio P, nivel 2, Flujo de productos para acondicionamiento;

¢ [Edificio P, nivel 1, Flujo de personal,

¢ Edificio P, nivel 2, Flujo de personal,

o Edificio P, nivel 1, Flujo de residuos;

o Edificio P, nivel 2, Flujo de residuos.

6.3 Clasificacion de areas

Puesto que en esta etapa las jeringas ya estan tapadas, no hay riesgo de contaminacién o de
contaminacion cruzada en el paso de acondicionamiento secundario y etiquetado. Asi pues, el
edificio P no dispone de sistema de control de aire ni de clasificacién. Las dreas de produccion del
edificio P se ilustran en la seccion Edificio P, nivel 1, Plano de la asignacién de departamentos y
en la seccidn Edificio P, nivel 2, Plano de la asignacién de departamentos.

6.4 Equipos principales

El edificio P se dedica al etiquetado y acondicionamiento secundario; no hay equipos principales
en contacto directo con el producto.

6.5 Servicios

No hay servicios en contacto con el producto.
7  Edificio 10/12, planta de Val de Reuil

7.1  Breve descripcién del edificio 10/12

El edificio 10/12 es una estructura permanente de una sola planta (con un sétano) que se puede
utilizar para el etiquetado y el acondicionamiento secundario de vacunas.

Las dreas de produccidn del edificio 10/12 se ilustran en la seccion Edificio 10/12, Plano de la
asignacion de departamentos.

7.2 Descripeion general de los patrones de flujo en el edificio 10/12

Tras su almacenamiento en la cdmara frigorifica, el FP se lleva, junto con el material de
acondicionamiento o etiquetado, a una linea de acondicionamiento secundario. Varias lineas de
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acondicionamiento secundario pueden funcionar de manera simulténea con presentaciones ¥,
productos diferentes. El producto terminado se almacena en una cdmara frigorifica antes de k
transferirlo al departamento de distribucion.

aaaaaaa

La separacién requerida por las BPM se asegura mediante reglas de transito especificas.
Los flujos del edificio 10/12 se ilustran en los siguientes mapas:

« Edificio 10/12, Flujo de productos;

¢ Edificio 10/12, Flujo de personal;

¢ Edificio 10/12, Flujo de residuos.

7.3 Equipos principales

El edificio 10/12 esta destinado al etiquetado y acondicionamiento secundario.

No hay piezas de los equipos de produccioén que entren en contacto con el DP,

7.4  Servicios

No hay servicios de los edificios que entren en contacto con el DP.

8 KEdificios L y P, Sanofi Winthrop Industrie (I.e Trait)

8.1 Breve descripcion de los edificios Ly P

El edificio L es un edificio de dos plantas y se utiliza para ¢l llenado de QIV.

Las descripciones indicadas a continuacion se limitan a las operaciones de llenado de jeringas. El
paso de inspeccion se lleva a cabo en el edificio P.

8.2 Descripcién general de los patrones de flujo

Después de la recepcion, los componentes listos para usar se entregan al drea de llenado. El
lienado de las jeringas se lleva a cabo en un drea de clase A (aislante) rodeada por un drea de
clase D. Después del llenado, se inspecciona el FP conforme a los requisitos de las BPM en el
edificio P, Luego, ¢l DP se almacena en una cidmara frigorifica.

La entrada y salida de personal y equipos de las 4reas de elaboracidn se realizan a través de
esclusas especificas y vestuarios para el personal, y esclusas especificas para el equipo.

Los residuos y los equipos sucios se retiran del 4rea de elaboracidn a través de esclusas
especlficas.

La separacién requerida por las BPM se asegura mediante reglas de transito especificas.
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s El flyjo de materiales y productos se describe en la seccion Flujo de componentes y producfos
semiterminados de QIV;

Los flujos se ilustran en los siguientes mapas:

¢ El flujo de los equipos limpios y sucios se describe en la seccion Flujo de equipos
limpios/sucios;

s Elflujo de personal se describe en la seccién Flujo de personal;

¢ El flujo de residuos se describe en la seccién Flujo de residuos.

8.3 Clasificacion de dreas

La clasificacion de las dreas de produccion del edificio L se resume en la Tabla 11.

Tabla 11: Clasificacién de areas del edificio L

Area Clasnt"lcamén de Etapa del proceso
Areas
Preparacion de equipos Clase Cy clase D | Preparacidn de equipos
Llenado (aislador) Clase A rodeada Preparacién del FP
por un drea de
clase D

Las dreas de elaboracién del edificio L y del edificio P se ilustran en la seccién Areas de
elaboracién, en Areas de elaboracion especificas para actividades de la QIV y en la seccion
Clasificacion de las salas para las dreas L4 y L10.

El diferencial més alto de presidn positiva con el exterior se encuentra en el drea de llenado de
Jeringas.

El edificio P no es un 4rea clasificada,
8.4  Equipos principales

La Tabla 12 enumera los elementos principales del equipo de produccion del edificio L que se
utilizan para la produccién de QIV y que entran en contacto con el DP.
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Tabla 12: Equipos principales del edificio L

Equipo principal (en | Especifico/ no Limnieza
Etapa del proceso contacto con el especifico/un esterl‘jliza i
producto) solo uso y Hizacion
Llenado Tubos de conexién Uso (nico Esterilizado con vapor
Llenado Dispositivo dispensador | No especifico | Limpieza v estetilizacién
con vapor
Llenado Filtros Uso tinico Esterilizado con vapot

Los procedimientos de limpieza y esterilizacion se resuthen en la seccion 1.6,
No existe contacto directo con el producto durante la inspeccién en el edificio P.

8.5 Servicios

El edificio L dispone de servicios para producir y/o distribuir WFI, vapor puro y aire comprimido
para uso farmacéutico.

9 Edificios Cy P, Sanofi Winthrop Industrie (planta de Le Trait)

9.1 Breve descripcion de los edificios Cy P

Para el acondicionamiento secundario y el etiquetado de la QIV en Sanofi Winthrop Industrie Le
Trait (Francia) se pueden emplear varias lineas de acondicionamiento. Estas lineas estan situadas
en los edificios C y P. En estos edificios, las operaciones de etiquetado y acondicionamiento
tienen lugar en la planta baja (nivel 0); el nivel 1 es un drea técnica (que alberga los equipos de
HVAC). _

La planta baja del edificio C y la planta baja del edificio P se describen en la seccién Edificios C,
L y P, Planta de Le Trait.

9.2 Descripcién general de I(;s patrones de flujo de los edificios Cy P

Tras su recepcion, el FP se almacena en una camara frigorifica en el edificio M11, en la planta
baja (nive} 0).

Luego, ¢l FP inspeccionado -se lleva, junto con los componentes del acondicionamiento o del
etiquetado, a las lineas de etiquetado y acondicionamiento. Varias lfneas de acondicionamiento
secundario pueden funcionar de manera simultanea con presentaciones y productos diferentes:
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Tras su acondicionamiento, el producto terminado se almacena en una camara frigorifica en'e :
edificio M11 o M5, en la planta baja (nivel 0). '

Las instalaciones estén disefiadas para permitir flujos l6gicos de material, equipos, personal y
residuos. Los despejes de las lineas, el mantenimiento periddico y los programas de limpieza
aseguran que las operaciones de elaboracion se realizan en condiciones de limpieza, higiene y
orden y evitan los riesgos de contaminacion, contaminacion cruzada y confision. La separacion
requerida por las BPM se asegura mediante reglas de transito especificas. ‘

Los flujos de produccion se ilustran en los siguientes mapas:

s Edificios C, L y P Flujos de componentes y productos semiterminadosde QIV, Planta de Le
Trait;

¢ Edificios C, L y P Flujo de personal, Planta de Le Trait;
s Edificios C, L y P Flujo de residuos, Planta de Le Trait.

9.3 Clasificacién de dreas de los edificios C yP

Puesto que en esta etapa las jeringas ya estdn tapadas, no hay necesidad de clasificar las salas. Las
dreas de los edificios C y P dedicadas al etiquetado y acondicionamiento no estdn clasificadas,
pero estdn dotadas de equipos de aire acondicionado para regular la temperatura ambiente, que
esta controlada.

9.4 Equipos principales de los edificios Cy P

Ningtin equipo principal tiene contacto ditecto con el producto.

9.5 Servicios de los edificios Cy P

Ninglin servicio tiene contacto con el producto.

10 Instalaciones del CRNA, Bélgica

10.1 Breve descripcién de las instalaciones del CRNA

La planta del CRNA (Centre de Recherche et Nouvelles Applications) consta de un edificio
ilamado CRNA 1 y dos ampliaciones [lamadas CRNA 2 y CRNA 3; estas instalaciones estin
reunidas en un solo edificio. El acondicionamiento secundario se puede realizar en el CRNA 1 o
et el CRNA 2. Solo las instalaciones del CRNA 1 se utilizan para el producto terminado de QIV.
Vea el diagtama Plano de la planta del CRNA.
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10.2 Descripcion general de los patrones de flujo
Tras su recepeidn, las tarimas de vacunas liberadas se transfieren de la cdmatra frigotifica
especificamente destinada a ello en el CRNA 1 al drea de acondicionamiento en el CRNA 1.

La transferencia de la cAmara frigorffica a la zona de acondicionamiento tiene lugar "a demanda";
el drea de trabajo recibe el producto destinado al acondicionamiento antes del comienzo de la
nueva corrida y después de completar el despeje de la linea de la corrida anterior,

Las vacunas acondicionadas se envian a la cdmara frigorifica especificamente destinada a elloy
despusés a la cdmara frigorifica n.° 4, Desde la camara frigorifica n.° 4 los FP se cargan en el
camion frigorifico. - '

Un porcentaje importante de las operaciones de acondicionamiento secundario de formacos en
CRNA1 son actividades de manipulacién 100 % manuales. Una rigurosa capacitacion en BPM y
formacioén practica garantizan que el producto final cumpla los requisitos especificados.

Los flujos de produccién se ilustran en los siguientes mapas:
¢« CRNA 1 Flujo de productos y flujo de personal;
s CRNA | Flujo de residuos.

10.3 Equipos principales

No se necesitan equipos de produccién principales para las operaciones de acondicionamiento
secundario en el CRN 1,

10.4 Servicios

Ningln servicio tiene contacto con el producto.

11 Instalaciones Sanofi-Aventis Zrt, Plataforma logistica y de
distribucion de Budapest (Hungria)

11.1 Breve descripcion de las instalaciones de Sanofi Aventis Zrt, Plataforma
logistica y de distribuciéon de Budapest

La ubicacién de la planta de acondicionamiento secundario dentro del almacén y la distribucion
de los talleres de acondicionamiento se muestran en el diagrama Plano del almacén de Sanofi
Aventis Ztt y en el diagrama Zonificacion del plano de acondicionamiento secundario.

Sanofi Aventis Zrt también es responsable de la liberacion de los lotes de productos
acondicionados.
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11.2 Descripcion general de los patrones de flujo

Tras su recepcion, el FP se almacena en Ja camara frigorifica. Los FP necesarios se llevan después
de la cdmara frigorifica a la instalacién de acondicionamiento para su acondicionamiento
secundario.

Los flujos deAproductos, personal, materiales y residuos se ilustran en el diagrama Flujos de
produccion de la plataforma de logfstica y distribucién de Sanofi Aventis Zrt, Budapest (BLDP).

11.3 Equipos principales
No se necesitan equipos de produccién importantes para el acondicionamiento secundario.

11.4 Servicios

Ningtin servicio tiene contacto con el producto,
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1.  FINALIDAD Y OBJETIVOS

La finalidad de la presente Gula de Calidad Operativa consiste en definir las expectativas
para ias operaciones de acondicionamiento, en cumplimiento de todos los requisitos
aplicables regulatorios internacionales y locales y de los documentos de calidad global de
Sanofl.

2. ALCANCE

La presente Gula de Calidad Operativa se aplica a todas las plantas de elaboracion del
grupo Sanofi. -

Abarca a los ingredientes farmacéuticos activos, productos medicinales (incluidos los
biolégicos), dispositivos médicos, vacunas, Iingredientes farmacéuticos activos
veterinarios, productos medicinales veterinarios y dispositivos médicos veterinarios.

La presente Guia de Calidad Operativa no se aplica al acondicionamiento primario de
productos medicinales estériles, pero sf se aplica al acondicienamiento secundario de
productos estériles.

Las expectativas de ta presente Gufa de Calidad Operativa también se aplican a los
subcontratistas que participan de tales actividades.

3. REFERENCIAS

[EU GMP] = Comisién Europea — Eudralex Volumen 4 = Pautas de la UE para las Buenas
Practicas de Manufactura

[ICH Q7] - Conferencia Internacional sobre Armonizacién - Buenas Practicas de
Manufactura para los Ingredientes Farmacéuticos Activos

[US CFR 211] — Cédigo de Reglamentaciones Federales, Administracion de Alimentos y
Medicamentos - Tltulo 21 — Parte 211 — Buenas Practicas de Manufactura actuales para
productos farmacéuticos terminados ~ Subparte G —~ Control del acendicionamiento y
etiquetado, y Subparte J — Registros e informes

[US CFR 820] - Cédigo de Reglamentaciones Federales, Administracion de Alimentos y
Medicamentos — Titulo 21 — Parte 820 ~ Seccion 120, Etiquetado de dispositivos

[WHOQO TRS 961] — Organizacién Mundial de la Salud — Serie de Informes Técnicos N.°961
- Anexo 2 ~ Buenas Practicas de Manufactura para productos farmacéuticos: principios
fundamentales

4, ORIENTACION

Deben aplicarse los requisitos de la norma de calidad operativa Operaciones de
acondicionamiento como base para las expectativas y los procedimientos que se
describen en esta Guia de Calidad Operativa.

La informacién que confiene este documento, en todo o en parie, debe tratarse como propiedad cenfidencial de Sangfi G gus subsidiarias,
No pusde publicarse nl divulgarse con ningtin fin a personas no autorizadas o a terceros, en ninguna forma, sin que rdedie gl.consentimiento
prévio por escrito de Sanofi. Los documantos impresos debsn cotejarse en Ia Intranet antes de usarse, a fin de as;glirar el ¢f .trhl de la versién.
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41 MATERIALES DE ACONDICIONAMIENTO

Todos los componentes deben tener un nimero Unico de material que identifique el
material, sus caracteristicas y especificaciones.

Los materiales de acondicionamiento primario deben estar continuamente protegidos
contra la contaminacion externa desde su recepcién hasta su uso en las operaciones de
acondiciohamiento.

Los métodos de manipulacién de los materiales de acondicionamiento primario deberan
estar disefados de forma de eliminar el contacto con los operadores (p. €. uso de
guantes, carga automatica).

Desde el momento de su recepcion, los materiales impresos deben almacenarse en
condiciones seguras para evitar el acceso no autorizado (p. ej. un érea o lugar bajo llave).

Los materiales impresos correspondientes a cada producto, potencia, forma de
dosificacion o cantidad de contenido distinto deben almacenarse por separado c¢on una
identificacién adecuada.

Los materiales impresos sueltos deben aimacenarse y transportarse en contenedores
cerrados separados a fin de evitar confusiones.

Cualquier material impreso suelto, salvo el que tenga codigo de lote, debera ser destruido
en la linea o bien, si se devuelve a depdsito, deberdn implementarse controles estrictos
para evitar posibles confusiones. Debera tenerse cuidado de asegurar que los materiales
impresos devueltos cumplan con el arte gréfico actualmente aprobado. Cualquier material
con cédigo de lote debe ser destruido.

Las etiquetas cortadas Individuales para e! etiquetade del envase primario de un producto
no deben utilizarse.

Los materiales de acondicionamiento seran expedidos para su uso solamente por
personal autorizado siguiendo un procedimiento aprobado y documentado.

Los materiales de acondicionamientc impresos o de acondicionamiento primario
rechazados, vencidos y obsoletos deberan ser identificados y controlados bajo un sistema
de cuarentena disefiado para evitar su uso. Deberan ser destruidos y su destruccion debe
quedar registrada.

En el caso de productos liquidos y semi-sélidos, considerando su naturaleza, |os articulos
de acondicionamiento debsrdn someterse a andlisis microbianos periédicos. El tipo de
estos analisis, su frecuencia y los limites aceptables estardn basados en el conocimiento
de las condiciones de fabricacién de los proveedores y en una evaluacion documentada
del riesgo.

42 DOCUMENTACION
4.21 PROCEDIMIENTC DE DESPEJE DE LINEA

Antes de que comiencen las operaciones de acondicionamiento, deberan tomarse
medidas para asegurar mediante una inspeccién que el drea de acondicionamiento y
etiquetado, Ias lineas de acondicionamiento, las impresoras y otros equipos estén limpios

Mo puede publicarse ni divulgarse con ningln fin & personas no auterizadas o a tercaros, n ninguna farma, sin que megdie & consentlmianta

La Informacion gue contlena este documento, e lodo o en parte, debe tratarss como propledad confldencial de Sancfi a.gus subsidiarias.
pravio por escrito de Sanofl, Los documenios impresos deben cotejarse an 1a intranst anies da usarse, afin de amegurer/g9 comtrol de 1a versidn.
T .

ACXANA MONTEMILONE
TECNICA

DIRECT N
Mp ERADA
SANOFI P

TEUR 6. A,

y







Calidad Global

Nombre del documento: ~ QOQG-008851 _ S A N O F I ,a,
Fecha de vigencia: D17-die-2015 UTC : WX R -4 b%’

Ndmero de version: 2.0 o
Pagina: 4/13

e i
= o

Operaciones de acondicionamiento

y adecuados para su uso, libres de cualquier producto, material o documento utilizado
anteriormente.

El despeje de la iinea se realizara de acuerdo con una lista de control adecuada
completada paso a paso por personal autorizado,

Esta lista incluird o tendré referencias a lo siguiente:
¢ Nombre del producto anterior y nimero de lote

o Lista completa de todos los lugares que deben revisarse. La lista debe cubrir toda
el drea de trabajo vy los equipos, v deberd concentrarse en los lugares criticos
especificos dentro o cerca de los equipos.

¢ Nombre del operador que realizd la operacion de despeje de 1a linea.
¢ Nombre del operador que verificd la operacion de despeje de la linea.
o Fecha,

La operacién de despeje de la linea deberda ser verificada por una segunda persona
distinta de quien realizé la operacion.

Esta operacién se documentara en el registro de lote.

4.2.2 REGISTROS MAESTROS DE ACONDICIONAMIENTO (INSTRUCCIONES MAESTRAS DE
ACONDICIONAMIENTO)

4.2.21 Operaciones de acondicionamiento de productos medicinales y dispositivos
médicos

Respecto de las operaciones de acondicionamiento de productos medicinales vy
dispositivos médicos, debera haber registros de acondicionamiento maestros detallados
formalmente autorizados para cada codigo especifico de producte, tamafio de caja vy tipo.
Estos registros normalmente incluiran o tendran referencias a io siguiente:

» Nombre del producto.
» Descripcidn de su forma farmacéutica y potencia, cuando corresponda.

» El tamario de la caja expresado en términos de numero, pese o volumen de
producto en el envase final.

» Una lista completa de todos los materiales de acondicionamiento requeridos para
un tamafio estandar de lote, incluidas cantidades, tamafios y tipos, con el cédigo o
nimero de referencia relacionado con las especificaciones de cada material de
acondicicnamiento.

o Informacién que indique ddnde aplicar las referencias del nimero de lote, la vida
utit del producto y toda la impresién adicional, incluida informacién sobre los
reguisitos de serializacién de cajas.

» Cualquier precaucion especial que deba observarse, incluido un examen cuidadoso
del area y los equ:pos para determinar que la linea esta despejada antes de que
comiencen las operaciones. ‘ o

No puede publicarae ni divulgarse con ningun fin a personas no autorizades o a teraeros, en ninguna forma, sin gue meadle&l cohsentimlento
previo por escrlte da Sansfl. Les dosumentos [mpresos daban cotelarée an la Intranet antes de usarse, a fin de asegurar el gontrol e la versitn,
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» Una descripcion de la operacidon de acondicionamiento, incluida cualquier=:
operacion subsidiaria significativa, y los equipos que se utilizan.

o Detalles de los controles durante el proceso con instrucciones para la toma de
muestras y los limites de aceptacion, incluido el desafio de la operacion correcta de
los equipos de inspeccidn (por ejemplo, sistemas de visién automatica y lectoras de
codigo de barras).

4.2.2.2 Operaciones de acondicionamiento de IFA e intermedios

En el caso de las operaciones de acondicionamiento de IFA e intermedios, las
instrucciones o los registros maestros de acondicionamiento pueden formar parte de las
instrucciones 0 los registros maestros de elaboracion. Por lo general incluyen la
informacion que se describe en el punto 4.2.2,1 pero adaptada a las operaciones de
acondicionamiento de [FA ¢ intermedios.

423 REGISTROS DE ACONDICIONAMIENTO DE LOTE

En el registro debe constar el numero de lote y la cantidad de producto a granel que se
acondiciona, asl como el nliimero de lote y la cantidad planificada de producto terminado
que se obtendra.

Debera ingresarse la siguiente informacién en el momento en que s¢ realice cada accion
y, una vez completado, el registro debe fecharse y firmarse con el acuerdo de las
personas responsables de las operaciones de acondicionamiento:

¢ El nombre del producto

¢ Las fechas y horas de inicio, de las etapas intermedias significativas y de la
finalizacién de las operaciones de acondicionamiento.

o El tiempo que el producto se mantenga sin refrigeracion o sin temperatura
controlada (segln corresponda).

o El nombre de la persona responsable que lleva a cabo la operacién de
acondicionamiento.

¢ lLa identificacién de los operadores y de quienes supervisen directamente cada
paso significativo.

o Los registros de verificacidn de identidad y de cumplimiento de las operaciones de
acondicionamiento, incluidos los resultados de los controles durante el proceso y
las verificaciones de que los equipos de inspeccién funcionen correctamente.

« Detalles de las operaciones de acondicionamiento realizadas, incluidas referencias
a los equipos y las lineas de acondicionamiento utilizadas.

¢ Fecha de vencimiento que se aplicara basada en la fecha de elaboracion del
producto a granel. '

e En lo posible, muestras de los materiales de acondicionamiento impresos
utilizados, incluidas muestras del codigo de lote, fecha de vencimiento y toda otra
sobreimpresion adicional.

ta informacion gue contiene este documente, en todo o en parte, debe tratarse como propiedad confidencial de Sanofi o sus subsidiarias,
No pueda publicarse nl divulgarse con ningtin fin & personas no auterizadas o 2 terceros, en ninguna forma, sin que medj€ 3l consentimlento
pravia por escrito de Sariofi, Los documentas Imprasos deben cotejarsa en la Intranet antes de usarse, a fin de asegurar ¢ control da la verslon.
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