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1. OBIJETIVO

Establecer el procedimiento a seguir por los hemocentros y bancos de sangre, que producen
plasma como material de partida para la produccién de hemoderivados, para la obtencidn del
informe de cumplimiento de los estandares de calidad, conforme lo indicado en el Art. 17
numeral 1.1.1. del Acuerdo Ministerial 385.

2. CONSIDERACIONES GENERALE

a. La base legal del presente instructivo es el Reglamento para la obtencién del registro
sanitario, control y vigilancia de medicamentos biolégicos para uso y consumo humano,
Acuerdo Ministerial 385 (Registro Oficial Edicion Especial 1011, 12-jul.-2019), el Acuerdo
Ministerial 5317 (Registro Oficial Edicién Especial 510, 22-feb.-2016), mediante el cual se
aprueba la Norma Técnica denominada “Donacidn de sangre”, el Acuerdo Ministerial 5212
Tipologia sustitutiva para homologar los establecimientos de salud por niveles de atencién y
servicios de apoyo del sistema nacional de salud (Registro Oficial Suplemento 428, 30-ene.-
2015) y demas normativa aplicable; vy,

b. Para la elaboracion del presente instructivo se adaptd los siguientes documentos:

= El Anexo 4 del Informe 45 de la Serie de Informes Técnicos 961 del Comité de Expertos
en especificaciones para preparaciones farmacéuticas de la Organizacion Mundial de
Salud (OMS), 2011;

= El Anexo 4 del Informe 56 de la Serie de Informes Técnicos 941 del Comité de Expertos
en Estandarizacién Bioldgica de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), 2005;

= La Regulacién No. M74-14, Buenas Practicas de Fabricacion para establecimientos de
sangre del Centro para el Control Estatal de Medicamentos, Equipos y Dispositivos
Médicos (CECMED), 2014;

= La Guia de Buenas Practicas para centros de transfusion del Ministerio de Sanidad,
Servicios Sociales e Igualdad del Gobierno de Espafia, 2018;

= La Disposicion 1682 del 2012 de la Administracion Nacional de Medicamentos,
Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT), mediante la cual se aprueba el Anexo
Requisitos de Sistemas de Aseguramiento de la Calidad y Buenas Practicas de
Fabricacion aplicables a Bancos de Sangre proveedores de plasma como material de
partida para produccidn y fraccionamiento de hemoderivados.

c. Elinforme de cumplimiento de los estandares de calidad para la obtencion del plasma como
material de partida para la produccién de hemoderivados tiene una vigencia de un (1) afio
calendario; excepto en aquellos casos que el hemocentro y/o banco de sangre haya realizado
o identificado modificaciones en los procesos técnicos que afecten la seguridad y calidad de
los plasmas para la produccién de hemoderivados;

d. Previo a solicitar a la ARCSA el informe de cumplimiento de los estandares de calidad para la
obtencidn del plasma como material de partida para la produccién de hemoderivados, el
hemocentro o el banco de sangre solicitante debe haber sido inspeccionado por el Programa
Nacional de Sangre.

3. GLOSARIO DE TERMINOS
Para la aplicacion del presente instructivo se utilizaran las siguientes definiciones:
Acontecimiento adverso grave.- Cualquier acontecimiento desfavorable vinculado con la
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extraccién, verificacién, tratamiento, almacenamiento y distribuciéon de sangre y componentes
sanguineos que podrian conducir a la muerte o amenaza la vida, la desactivacion, o incapacidades
para los pacientes o que resulta en, o las prolongue la hospitalizacion o la morbilidad.

Aféresis.- Procedimiento por medio del cual, en forma manual o mecanica, se extrae
selectivamente, ex vivo, un componente sanguineo con restitucién de los demas componentes de
la sangre

Antigeno de superficie de Hepatitis B (HBsAg).- Antigeno de la periferia del virus de la hepatitis B.

Archivo maestro del plasma.- Corresponde aquella documentacion independiente y separada del
expediente técnico que contiene toda la informacion pormenorizada sobre las caracteristicas de
todo el plasma humano empleado como material de partida y/o materia prima para la fabricacién
de sustracciones o fracciones, componentes del excipiente e ingredientes farmacéutico(s) o
principio(s) activo(s), que forman parte de los medicamentos hemoderivados.

Aseguramiento de la Calidad.- Parte de la gestion de la calidad orientada a proporcionar
confianza en que se cumplirdn los requisitos de la calidad. Es la totalidad de actividades que se
realizan con el objetivo de asegurar que los productos son de la calidad requerida para el uso
previsto, incorporando las Buenas Practicas.

Banco de sangre.- Es un establecimiento de mediana complejidad que realiza la promocidn de la
donacidn voluntaria de sangre, colecta de sangre y componentes sanguineos, la produccién y
logistica de entrega de los componentes sanguineos a los Servicios de Medicina Transfusional del
Sistema Nacional de Salud, basado en un sistema de gestion de la calidad.

Buenas Practicas de Manufactura (BPM).- Es aquella parte del aseguramiento de la calidad que
garantiza que los productos son consistentemente producidos y controlados segun los estandares
de calidad apropiados para su uso previsto y como lo requiere la autorizacién de comercializacion.
Las BPM apuntan principalmente a disminuir los riesgos inherentes a cualquier produccidn
farmacéutica.

Calibracidén.- Conjunto de operaciones que establece, bajo condiciones especificas, la relacidn
entre los valores indicados por un instrumento o sistema de medicidn, registro y control, o los
valores representados por una medida material y los correspondientes valores conocidos de un
patrén de referencia.

Calificacidn.- Accién documentada que demuestra que cualquier instalacion, sistema o parte del
equipamiento opera correctamente y brinda realmente los resultados esperados.

Calidad.- El conjunto total de las caracteristicas de una entidad que afecta a su capacidad para
satisfacer necesidades expresadas o implicitas, y el rendimiento constante y fiable de los servicios
o productos en conformidad con los requisitos especificados. Necesidades implicitas incluyen
atributos de seguridad y calidad de productos destinados tanto para uso terapéutico y como
materiales de partida para la elaboracién de productos.
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Colecta de sangre.- Procedimiento mediante el cual se obtiene una donacién simple de sangre en
una solucién anticoagulante o estabilizante, bajo condiciones disefiadas para minimizar la
contaminacidon microbioldgica, dafio celular o activacion de la coagulaciéon en la donacion de
sangre resultante. También se denomina donacién de sangre.

Componente de la sangre.- Un constituyente de la sangre (eritrocitos, leucocitos, plaquetas,
crioprecipitado o plasma) que se pueden preparar por diversos métodos de separacion y en
condiciones tales que se puede utilizar ya sea directamente o posterior del
procesamiento/fabricacidn, para fines terapéuticos.

Contratante.- Establecimiento o institucién que estd subcontratando un trabajo o servicio
particular a una institucidn diferente y lo establece mediante un contrato que defina los deberes y
responsabilidades de cada parte.

Contratista.- Establecimiento o institucién que realiza un trabajo o servicio particular bajo
contrato a una institucién diferente.

Cuarentena.- El estado de materiales partida o materiales de embalaje, productos intermedios, a
granel o productos terminados, que estan aislados fisicamente o por otros medios, mientras se
toma una decisidn esperada en su liberacion para el uso o el rechazo.

Distribucidn.- Acto de entrega de sangre o componentes sanguineos a otro establecimiento de
sangre, servicio transfusional hospitalario o fabricante de hemoderivados. No incluye la emisidon
de sangre o componentes sanguineos para la transfusion.

Donante de sangre.- Persona en condiciones definidas de buen estado de salud, quien
voluntariamente dona sangre o componentes sanguineos, incluyendo plasma para
fraccionamiento.

Donante diferido.- Persona que luego del proceso de seleccidn no cumple con todos los requisitos
para la donacién de sangre o componentes sanguineos; puede diferirse temporal o
permanentemente, depende de la magnitud de riesgo identificado.

Donante diferido permanentemente.- Donante al que se lo excluye del proceso de donacién de
manera permanente por no cumplir con los requisitos para donar; esta en relacién a la causa que
lo origina.

Donante diferido temporalmente.- Donante en el que se pospone la donacién por un periodo de
tiempo determinado ya que en ese momento no cumple con todos los requisitos para donar; el
periodo de tiempo depende de la causa que lo motiva.

Donante por primera vez.- Es aquella persona que dona sangre o componentes sanguineos por
primera vez en su vida.

Donante repetitivo.- Es aquella persona que ha donado sangre o componentes sanguineos al
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menos dos veces y la Ultima donacidn la realizé en los Ultimos doce meses.

Donante ocasional.- Es aquella persona que ha donado sangre o componentes sanguineos al
menos una vez en su vida, pero ninguna ocasidn durante los ultimos doce meses.

Donante.- Persona en condiciones definidas de buen estado de salud, quien voluntariamente
dona sangre o componentes sanguineos, incluyendo plasma para fraccionamiento.

ECJ / vECJ.- Enfermedad Creutzfeld-Jakob/variante de la enfermedad Creutzfeld-Jakob.

Eliminacion viral.- Proceso de mejora de la seguridad viral mediante la eliminacién o separacién
del virus de la proteina(s) de interés.

Fabricar.- Todas las operaciones que incluyan la adquisicion de materiales y productos,
produccién, control de la calidad, liberacién, almacenamiento y distribucion de productos
farmacéuticos, y los controles relacionados con estas operaciones.

Fraccionador.- Una empresa o una organizacién que realiza el fraccionamiento de plasma para la
fabricacion de productos farmacéuticos derivados de plasma.

Fraccionamiento.- Un proceso (a gran escala) por el cual el plasma se separa en fracciones de
proteinas individuales, y para uso medicinal pasan por una purificacién mas profunda (productos
derivados del plasma). El término fraccionamiento se utiliza para describir una secuencia de
procesos, incluyendo: pasos de separacion de proteinas plasmaticas (tipicamente precipitacion
y/o cromatografia), pasos de purificacion (por lo general de intercambio idnico o cromatografia de
afinidad) y uno o mas pasos para la inactivacion o eliminacién de agentes infecciosos transmitidos
de la sangre (tales como: virus o priones).

Fuente de plasma.- Plasma obtenido por plasmaféresis para su posterior fraccionamiento en
productos de plasma.

Gestion de la calidad.- Las actividades coordinadas para dirigir y controlar una organizacién con
respecto a la calidad.

Gestion de riesgos de calidad (sus siglas en inglés QRM).- Proceso sistematico para la evaluacion,
control, comunicacidn y revisidn de los riesgos para la calidad del producto a lo largo del ciclo de
vida del producto.

Hemocentro.- Es un establecimiento de alta complejidad de referencia nacional que realiza la
promocién de la donacidén voluntaria de sangre, la produccion y logistica de componentes
sanguineos que se entregan a los Centros de Colecta y Distribucién y Servicios de Medicina
Transfusional del Sistema Nacional de Salud, basados en un sistema de gestién de la calidad.
Centraliza el subproceso de analisis laboratorial de la Red de Servicios de Sangre publicos y
privados del pais. Es un centro de capacitacién, entrenamiento e investigacién en temas de
sangre.
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Hemoderivado: Son medicamentos bioldgicos obtenidos a partir de la sangre y plasma humano,
sometidos a procesos de industrializacién y estandarizacién, ofreciéndoles calidad, estabilidad,
actividad y especificidad. También conocidos como productos medicinales derivados de la sangre
humana.

Clasificacién de los Hemoderivados y afines.- Se consideraran como Homoélogos o Heterdlogos
segln su origen:

a. Hemoderivados y Afines Homdlogos: Derivados sanguineos o Afines cuyo origen sea humano,
ejemplo: albumina, factores de coagulacidn y las inmunoglobulinas.

b. Hemoderivados y Afines Heterdlogos: Derivados sanguineos o Afines cuyo origen sea animal,
ejemplo: toxinas, sueros hiperinmunes.

HTLV 1y 2, virus linfotrépico de células T humanas, tipos 1y 2.- Virus de ARN de cadena sencilla,
envueltos, que estdn tipicamente asociados a células.

Inactivacidn viral.-Proceso de mejora de la seguridad viral en la que el virus es intencionalmente
“inactivado”.

Incidencia.- La tasa de infeccion identificada recientemente adquirida durante un periodo de
tiempo especifico en una poblacién definida.

La Agencia o la ARCSA.- Se refiere a la Agencia Nacional de Regulacién, Control y Vigilancia
Sanitaria — ARCSA, Dr. Leopoldo Izquieta Pérez.

Medicamento bioldgico o producto bioldgico: Es aquel medicamento de uso y consumo humano
obtenido a partir de microorganismos, sangre u otros tejidos, cuyos métodos de fabricacién
pueden incluir uno o mas de los siguientes elementos:

= Crecimiento de cepas de microorganismos en distintos tipos de sustratos.

= Empleo de células eucariotas.

=  Extraccion de sustancias de tejidos bioldgicos, incluidos los humanos, animales y vegetales.

= Los productos obtenidos por ADN recombinante o hibridomas.

= la propagacion de microorganismos en embriones o animales, entre otros.

Son considerados medicamentos bioldgicos:
a. Vacunas;
b. Hemoderivados procesados y afines;
c. Medicamentos biotecnoldgicos y biosimilares, y
d. Otros biolégicos como:
o Alérgenos de origen bioldgico.
o Sueros inmunes.
o Otros que la autoridad sanitaria determine, previo al cumplimiento de los requisitos
establecidos para su categorizacion.

Periodo de retencidn.- Periodo durante el cual el plasma para fraccionamiento esta pendiente de
identificacion y eliminacion de posibles donaciones en fase ventana.
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Plan maestro de validacion.- Es un documento que atafie al establecimiento en su totalidad y en
el que se describe que equipos, sistemas, métodos y procedimientos que habrdn de validarse y
cuando lo serdn.

Plasma para fraccionamiento.- Plasma recuperado o fuente de plasma que se utiliza para la
produccién de productos de plasma.

Plasma recuperado.- El plasma que se obtuvo de una donacidn de sangre entera y se utiliza para
el fraccionamiento.

Plasma.- Parte liquida remanente de la sangre humana, después de la separacién de los
elementos celulares de la sangre recolectada en un receptdculo que contiene un anticoagulante,
o separados por filtracion continua o centrifugacién de sangre anticoagulada en un procedimiento
de aféresis.

Plasmaféresis.- Procedimiento en el que se extrae la sangre entera del donante, el plasma se
separa de los elementos celulares y al menos se devuelven los glébulos rojos al donante.

Plazo: Se entendera por plazo a los dias calendario, es decir se contara todos los dias de la
semana incluidos sdbados, domingos y feriados.

Predominio.- Tasa de infeccion identificada, incluyendo infecciones pasadas y presentes, en un
punto especifico en el tiempo o durante un periodo de tiempo especifico en una poblacién
definida.

Principio activo o Ingrediente Farmacéutico Activo (para medicamentos bioldgicos): Es cualquier
sustancia o mezcla de sustancias de origen bioldgico (tales como: microorganismos, érganos,
tejidos, disefos celulares biotecnolégicos, entre otros) utilizada en un medicamento, para ejercer
actividad farmacolégica u otros efectos directos en el diagndstico, atenuacion, tratamiento o
prevencion de enfermedades o para tener un efecto directo en la restauracién, correccién o
modificacion de las funciones fisioldgicas en el humano.

Prién.- Particula infecciosa asociada con encefalopatias espongiformes transmisibles. Se cree que
consiste sélo de proteinas y que no contienen acido nucleico.

Produccién.- Todas las operaciones implicadas en la preparacion de productos medicinales
derivados de plasma, desde la colecciéon de la sangre o plasma, a través del procesamiento y
envasado, a su finalizacién como un producto acabado.

Productos derivados del plasma.- Una gama de productos farmacéuticos obtenidos por el
proceso de fraccionamiento de plasma humano. También llamado derivados del plasma,
productos de plasma fraccionado, o productos medicinales derivados del plasma.

Pruebas de acido nucleico (NAT) o técnicas de amplificacion de acidos nucleicos: Métodos de
ensayo para detectar la presencia de un area marcada de un genoma microbiano definido, que
emplea técnicas de amplificacion como la reaccion en cadena de la polimerasa (PCR, de sus siglas
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en inglés).

Reaccidn adversa grave.- Una respuesta inesperada del donante asociada con la inmunizacién, la
cual es fatal, amenaza la vida, ocasiona discapacidad o invalidez, o cuyo resultado puede
prolongar una enfermedad o una hospitalizacion.

Repetidamente reactiva.- Una donacién se considera que es repetidamente reactiva, si se
comprueba reactiva en una prueba de deteccidn, se vuelve a probar por duplicado usando el
mismo ensayo, y al menos una de las pruebas de repeticidn también es reactiva.

Retrospeccion.- Procedimiento a seguir si se comprueba a posteriori que una donaciéon de un
donante de alto riesgo debe ser excluido de procesamiento.

Seleccionador.- Profesional de la salud (médico, enfermero, tecndlogo, médico) que cumple con
las caracteristicas del seleccionador descritas en el Acuerdo Ministerial 5317 y se encarga de
entrevistar a los donantes.

Servicios de Sangre.- Son establecimientos de alta, mediana y baja complejidad que promocionan
la Donacién Voluntaria Altruista Repetitiva y No Remunerada de sangre alogénica y autdloga,
colectan sangre y componentes sanguineos, producen, distribuyen y utilizan componentes
sanguineos. Ademas gestionan la calidad y la hemovigilancia.

Sistema cerrado.- Sistema disefiado para la colecta y separaciéon aséptica de sangre y
componentes sanguineos, fabricados en condiciones de limpieza, sellados al ambiente externo y
esterilizado mediante un método validado y aprobado.

Sistema computarizado.- Sistema que incluye la entrada de datos, el procesamiento electrénico y
la salida de informacién para ser usada tanto para el reporte como para el control automatico

Sitio mavil.- Unidad o sitio utilizado para la recoleccion de sangre y/o componentes de la sangre,
funcionando temporalmente o en lugares moviles fuera del sitio de coleccidn permanente, bajo la
responsabilidad de un servicio de sangre.

Término.- Se entenderd por término a los dias habiles o laborables.

Trazabilidad.- Capacidad de seguimiento de cada unidad de sangre o de los componentes
derivados de la sangre desde el donante hasta su destino final, sea este un recipiente, uno o mas
lotes de producto medicinal o su eliminacidn. El término se utiliza para describir tanto el rastreo
hacia adelante (donacién a disposicion) y viceversa (disposicién a la donacién).

Validacidn.- Acciones encaminadas a proveer confianza en que cualquier procedimiento, proceso,
actividad o sistema rinde los resultados esperados. Las tareas de validacion normalmente son
realizadas prospectivamente, de acuerdo a protocolos definidos y aprobados, que describen las
pruebas a realizar y los criterios de aceptacion.

Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH).- Virus de ARN monocatenario envuelto, agente causal
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del Sindrome de la Inmunodeficiencia Adquirida (SIDA).

Virus de la Hepatitis A (VHA).- Virus de ARN no envuelto, de cadena sencilla y que es el agente
causante de la hepatitis A.

Virus de la hepatitis B (HBV).- Virus de ADN envuelto, de doble cadena y que es el agente
causante de la hepatitis B.

Virus de la hepatitis C (HCV).- Virus de ARN envuelto, monocatenario y que es el agente causante
de la hepatitis C.

Virus de la hepatitis E (VHE).- Virus de ARN no envuelto, de cadena sencilla y que es el agente
causante de la hepatitis E.

Virus de la hepatitis G (HGV) (o virus GB C (GBV-C)).- Un virus de ARN envuelto, monocatenario y
gue es el agente causante de la hepatitis G.

Virus del Nilo Occidental (sus siglas en inglés WNV).- Un virus de ARN envuelto, de cadena
simple, que es el agente causante de la fiebre del Nilo Occidental.

4. INSTRUCCIONES
4.1. Requisitos

Para la obtencién del informe de cumplimiento de los estdndares de calidad el Hemocentro o
Banco de sangre, que produce plasma como material de partida para la produccion de
hemoderivados, debe entregar los siguientes documentos:

a) Solicitud para obtener el informe de cumplimiento de los estandares de calidad, dirigida a la
Coordinacion Zonal de la ARCSA donde se encuentre ubicado el establecimiento de salud
(con copia a la Coordinacion Técnica de Vigilancia y Control Posterior), suscrita por el
representante legal o propietario y el responsable técnico del establecimiento. (Ver Anexo
1);

b) Guia de Verificacion para obtener el informe de cumplimiento debidamente llenada en lo
que corresponda a las condiciones del Hemocentro o Banco de sangre, declarando de
manera expresa su veracidad con la firma del responsable técnico. (Ver Anexo 2);

c) Planos de las instalaciones;

d) Lista de productos que produce el Hemocentro o Banco de sangre;

e) Organigrama;

f) Certificado de cumplimiento de un sistema de gestion de calidad,;

g) Licenciamiento vigente del Hemocentro o Banco de sangre otorgado por la Agencia de
Aseguramiento de la Calidad de los Servicios de Salud y Medicina Prepagada (ACESS);

h) Permiso de funcionamiento vigente del Hemocentro o Banco de sangre, o del
establecimiento de salud donde se encuentra ubicado el Hemocentro o Banco de sangre,
otorgado por la ACESS; vy,
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i) Plan maestro de validacidn, con la firma del responsable técnico del Hemocentro o Banco de
sangre, que debera contener los registros recopilados de al menos seis meses. El plan
maestro de validacién debe reflejar los elementos claves del programa de validacién. Este
debe ser conciso y claro, ademas contener al menos lo siguiente:
= Una politica de validacién (que incluya el compromiso de mantener el estado de
validacién continua)

= Estructura organizacional de las actividades de validacién

= Resumen de las instalaciones, sistemas, equipos y procesos validados y a ser validados

= Formato de documentacion (ej. Formato de protocolo e informe)

= Planificacidon y calendarizaciéon, indicando el tiempo en el cual se va a realizar la re-
validacion

= Control de cambios

= Referencias a documentos existentes

4.2. Procedimiento

Para la obtencién del informe de cumplimiento de los estdndares de calidad el Hemocentro o
Banco de sangre, que produce plasma como material de partida para la produccion de
hemoderivados, debe seguir los siguientes pasos:

a. Entregar la solicitud para obtener el informe de cumplimiento de los estandares de calidad
en las Coordinaciones Zonales o Planta Central de la ARCSA, adjuntando en una carpeta los
requisitos mencionados en la seccién 4.1., debidamente firmados por el representante legal
o propietario y el responsable técnico del establecimiento. Adicionalmente se debe adjuntar
un CD donde se encuentren todos los documentos solicitados escaneados en formato PDF;

b. Una vez ingresada la solicitud la Agencia revisara la solicitud y la documentacion entregada
por el Hemocentro o Banco de sangre;

c. Cuando existieran observaciones se le notificardn por una sola vez al interesado. El
Hemocentro o Banco de sangre dispondra de ocho (8) dias término para la correccién de las
mismas, caso contrario se cancelara la solicitud;

d. Una vez que la documentacion se encuentre completa y correcta, la Agencia comunicard a
través del Sistema de Gestién Documental - Quipux la fecha en que se realizard la inspeccidn
y el personal que conformara la comisién inspectora;

e. Culminada la inspeccidn, la comisidn inspectora levantara el acta de inspeccion de acuerdo a
los hallazgos encontrados, asi como los plazos para corregir los “no cumplimientos”, en caso
de existir. El plazo para subsanar o corregir los no cumplimientos dependera del o los no
cumplimientos identificados y sera acordado con el propietario, representante legal o su
delegado y el responsable técnico del establecimiento.

Previo al vencimiento del plazo establecido en el acta de inspeccién para realizar la
reinspeccion, el Hemocentro o Banco de sangre debe ingresar la solicitud en las
Coordinaciones Zonales o Planta Central, sin adjuntar ningun otro requisito, siempre vy
cuando el establecimiento mantenga las mismas condiciones declaradas en la solicitud inicial;
caso contrario debe ingresar la solicitud para reinspeccién con toda la informacion
actualizada.

El Hemocentro o Banco de sangre podra solicitar a la ARCSA, por Unica vez, una proérroga
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para la reinspecciéon de un plazo maximo de tres (3) meses, siempre y cuando esté
debidamente justificada; dicha solicitud se debe realizar con cinco (5) dias término previos al
vencimiento del plazo establecido en el acta de inspeccidn.

Si el Hemocentro o Banco de sangre no ingresa la solicitud para la reinspeccidn o la solicitud
de proérroga, cinco (5) dias término previos al vencimiento del plazo establecido en el acta de
inspeccidn, se dara por cancelado el proceso de obtencién del informe de cumplimiento de
los estandares de calidad para la obtencidn del plasma como material de partida para la
produccién de hemoderivados.

Si el Hemocentro o Banco de sangre no salva la inspeccién o la reinspeccidn, no se otorgard
el informe favorable de cumplimiento de los estdndares de calidad solicitado. El Hemocentro
o Banco de sangre debe iniciar nuevamente el proceso objeto del presente instructivo.

f. El propietario, representante legal o su delegado, el responsable técnico y la comisidn
inspectora, deberan firmar el Acta de Inspeccién, como constancia del conocimiento de las
observaciones y/o no cumplimientos levantados en la inspeccion;

g. Realizada la inspeccién, la comisidn inspectora tendra diez (10) dias término para elaborar el
informe; si el mismo es favorable, se procede a la emisién del informe de cumplimiento de
los estdndares de calidad. Caso contrario se enviara el informe no favorable y los plazos para
la reinspeccion;

h. El Hemocentro o Banco de sangre solicitante recibira via Quipux el informe favorable o no
favorable de la inspeccién.

NOTA 1.- La solicitud de reinspeccion se receptara de igual manera que la solicitud de
inspeccidn por primera vez.

NOTA 2.- Si posterior de la reinspeccidn se evidencia que el establecimiento no cumple con
los estandares de calidad para la obtencion del plasma como material de partida para la
produccién de hemoderivados, se cancelard el proceso y el Hemocentro o Banco de sangre
deberd ingresar una nueva solicitud.

NOTA 3.- Para solicitar la renovacion del informe de cumplimiento de los estandares de
calidad para la obtencidon del plasma como material de partida para la produccién de
hemoderivados, el Hemocentro o Banco de sangre debe realizar los mismos pasos descritos
en la seccion 4.2 del presente instructivo, con al menos noventa (90) antes de su fecha de
caducidad, adjuntando todos los requisitos actualizados.

5. ANEXOS

ANEXO 1. Solicitud para obtener el informe de cumplimiento de los estandares de calidad
para la obtencién del plasma como material de partida para la produccidon de
hemoderivados FE-B.5.1.5-EST-01-01

ANEXO 2. Guia de verificacidon para obtener el informe de cumplimiento de los estandares
de calidad para la obtencién del plasma como material de partida para la
produccién de hemoderivados GE-B.5.1.5-EST-01-01
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ANEXO 1

Agencia Nacional

Regulacién, Control
y Vigilancia Sanitaria

de

AGENCIA NACIONAL DE REGULACION, CONTROL Y VIGILANCIA SANITARIA - 5 ]
ARCSA, Dr. LEOPOLDO IZQUIETA PEREZ CODIGO: | FE-B.5.1.5-EST-01-01
SOLICITUD DE INFORME DE CUMPLIMIENTO DE LOS ESTANDARES DE F.REVISION: DIC/2019
CALIDAD PARA LA OBTENCION DEL PLASMA COMO MATERIAL DE PARTIDA [~ vERSION
PARA LA PRODUCCION DE HEMODERIVADOS NRO.- 1.0

FECHA DE SOLICITUD

TIPO DE
SOLICITUD:

INSPECCION

L]

REINSPECCION

L]

(NOMBRE DEL COORDINADOR ZONAL)

COORDINADOR ZONAL

AGENCIA NACIONAL DE REGULACION, CONTROL Y VIGILANCIA SANITARIA — ARCSA, Dr. LEOPOLDO IZQUIETA PEREZ

Presente.-

De mi consideracion.-

Por medio de la presente solicito a usted muy comedidamente se sirva disponer a quien corresponda la designacion de la comision técnica inspectora para
la obtencion del informe de cumplimiento de los estandares de calidad para la obtencién del plasma como material de partida para la produccién de

hemoderivados.

Anticipo mis agradecimientos por la favorable atencién a mi solicitud.

DATOS GENERALES DEL ESTABLECIMIENTO

RAZON SOCIAL

|NOMBRE COMERCIAL

ENTIDAD Publico E] ‘Privado E] ‘ RUC Nro. ESTABLECIMIENTO
UNICODIGO PROVINCIA |CANTON |PARROQUIA |
DIRECCION

REFERENCIA

TELF: |CORREO ELECTRONICO

TIPO DE ESTABLECIMIENTO

Banco de sangre

L]

Hemocentro ‘

1 [

Nro. PERMISO DE FUNCIONAMIENTO]

FECHA DE VENCIMIENTO

Nro. CERTIFICADO DE LICENCIAMIENTO |

FECHA DE VENCIMIENTO

REPRESENTANTE LEGAL Nro. CEDULA
RESPONSABLE TECNICO Nro. CEDULA
REQUISITOS A PRESENTAR ADJUNTOS

1 \?;:C%'Z;eggr?:;?r:q‘;a(;zﬁgf;oer:s‘ibi{g?gﬁg: cumplimiento, declarando de manera expresa su i D— NO EF
2 |Planos de las instalaciones si D NO E]
3 [|Lista de productos que produce el Hemocentro o Banco de sangre si D NO E:]
4 |Organigrama si E] NO E:]
5 |Certificado de cumplimiento de un sistema de gestion de calidad si D NO E:]
6 [|Licenciamiento vigente otorgado por la ACESS si E] NO E:]
7 |Permiso de funcionamiento vigente otorgado por la ACESS si E] NO E:]
g |Plan maestro de validacion, con la firma del responsable técnico del Hemocentro/Banco de sangre si E] NO E:]
g |CD con todos los documentos solicitados escaneados en formato PDF si E] NO E:]

CARTERA DE SERVICIO

Seleccioén del donante ‘

L]

Extraccion de sangre

Colecta de sangre y componentes sanguineos

[]

Procesamiento de sangre

[

Andlisis de laboratorio

0
L]

Logistica y distribucion de componentes sanguineos

[]

Otra actividad (detalle): ‘

REPRESENTANTE LEGAL

RESPONSABLE TECNICO

Firma

Firma

FE-B.5.1.5-EST-01-01/V: 1.0/DIC 2019
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1. OBIJETIVO
Indicar al usuario externo la Guia de Verificacidon para obtener el informe de cumplimiento de los
estandares de calidad para la obtencion del plasma como material de partida para la produccion de

hemoderivados.

2. GUIA DE VERIFICACION

1. CONSIDERACIONES GENERALES ......ooiiiiiiiiiieieesiteeite ettt ettt ettt s s e 6
2. GESTION DE LA CALIDAD......ouiuieieieiiieeeteteeeeeeeeete ettt eesesessssssasss s s s s es st ssssstessessssssetesesesesensesaeas 6
2.1, Aseguramiento de |a calidad.......ccovciiiiiiiiiii e 7
2.2.  Revision de la calidad del producto .........cc.eeeeeciiieicciiie e s 7
2.3.  Gestién de riesgos enfocada a la calidad ........ccuveeeeciiiiicciie e 8
2.4.  Sistema de control de CambIOS .....c.cuiiiiiiiiiieiiie et 8
2.5. Evaluacién y presentacion de informes de desviacion ........ccccccoeecvvvieeeeieeciiciiieeee e 9
2.6.  Sistema de acciones correctivas y preventivas (sus siglas en inglés CAPA)...........cceeuu..... 9
2.7, AUItOrias INTEIMAS ...eovieitiiiie ittt sttt ettt e bt e s aeesaeesate e be e beenns 9
2.8,  Quejasy retiro de MEerCadO......cceieeciiie ettt e e e e e e e e e e abae e e e atae e e eareeas 10
2.8.1. (O LU= - 1S TP PR PPPUPPPINY 10
2.8.2. RELIFO 0@ MEICATO....couiiiiiiieiee ettt ettt e esbe e sne e e sbeeesanes 10
2.9. Y Y ToY ¢ Ie [N o] o Lol cY-Y o L U 11
2 O PO (=Y T o o =) o o XY o <Y o V- F PR 11
3. ORGANIZACION Y PERSONAL.......oucvieirereieeieiesiesesssesesessesssssessaesess s s sasseses s ssssessssssessssssesans 11
N R - T =T 7 o 1  F PSSR 13
3.1.1. (@ ToF- Yol = Yol o o I [ 1To] - | H PSSP 13
3.1.2. (0 o= Yol | t=Tol o] g I ole Yo} ] o [V F- USSR 13
3.1.3. (00e] 097 o 1= (=] o ol - [ U USSR 13
3.2, Higiene del PersoNal.......ccocciiiiiiiiiee ittt e e e e e et re e e e ae e e e areeas 14
4, SISTEMA DE DOCUMENTACION......cocvieireiitetiiecteseeesessae et seses s ae s s s s s s sesas 14
4.1. Procedimientos operativos estadndar y regiStros .......ccceeeeecieeeeeciiieeeciiee e e e e 14
4.1.1. Procedimientos operativos @StANdar.........coccuueeeeciiiee e e 14
4.1.2. ATCRIVOS et e s e e e e sre e e nanee s 15
4.2, CoNtrol de dOCUMENTOS. ..cc.uiiiiiiiiieetiesiee sttt sttt et e b e s s s e e 15
4.2.1. GEStiON de dOCUMENTOS ...eeiiiiiiiiieieeeet ettt s s 15
4.2.2. Retencion de registros Y arChivo .........ccceeececiiie et 15
4.3. Documentacion @SPECITICA ...c.uviiieciiie it et err e e 16
4.3.1. Preparacion de COMPONENTES ......c.uvviieciieeecciee et e e e sre e e e sre e e e s bee e e e sabaee s e eaneeas 16
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4.3.2. Etiquetado de componentes/documentacion del procesamiento.........ccccccveeeuveenee. 16
4.3.3. Procedimientos y registros de pedidos........ccceieeiiieeeiiiiiie et e 16
4.3.4. Documentacién de muestras y proceso de analisis ........ccceeecveeeeiiieeeeeciieeeeciiee e 16
4.3.5. L 1 oL PP PPTPPIRN 16
5. INSTALACIONES Y EQUIPAMIENTO ....ouiuiiiiiiiiiiiiiitiiiietii e 17
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CONSIDERACIONES GENERALES

El plasma humano para fraccionamiento es la materia prima mas critica en la fabricaciéon de
medicamentos derivados del plasma o hemoderivados. Los productores de hemoderivados
también denominados fraccionadores, sélo deben utilizar sangre proveniente de los Hemocentros
o Bancos de sangre que cuenten con el informe de cumplimiento de los estandares de calidad para
la obtencién del plasma como material de partida para la produccién y fraccionamiento de
hemoderivados otorgado por la ARCSA.

La seguridad y calidad del plasma para fraccionamiento debe ser garantizada a través del
establecimiento de estdndares y requisitos aplicables a los Hemocentros o Bancos de sangre donde
el plasma es preparado, los que a su vez deben ser asegurados mediante un sistema de gestion de
calidad, basado en los principios de Buenas Practicas de Manufactura y gestion de riesgos.

El cumplimiento de las buenas practicas de manufactura en todos los niveles del proceso de
produccién desde la seleccidn del donante hasta su envio a la Planta de Hemoderivados (seleccidn,
preparacion, conservacion, distribucidn, control y aseguramiento de la calidad), es un requisito
indispensable para la obtencién de componentes y derivados de la sangre seguros.

Todo Hemocentro o Banco de sangre que realice atencion a donantes de sangre o componentes
sanguineos debe estar bajo la responsabilidad de un profesional de la salud, con capacitacién y
conocimientos en medicina transfusional.

GESTION DE LA CALIDAD

La calidad debe ser responsabilidad de todo el personal involucrado en la colecta de sangre, en la
produccién de componentes, almacenamiento, control y distribucién del plasma. El sistema de
calidad debe comprender todas las actividades que determinan la politica de calidad, objetivos y
responsabilidades, y su implementacion por medio de la planificacién de la calidad, el control de
calidad, el aseguramiento de la calidad y la mejora continua de la calidad. El Hemocentro o Banco
de sangre debe contar con una unidad responsable del aseguramiento de la calidad, integrada al
menos por una persona, independiente de los sectores de produccion/preparacién. Esta unidad
debe estar involucrada en todos los asuntos relacionados con la calidad asi como de la revisidon y
aprobacion de todos los documentos relacionados con la misma, pudiendo cumplir ademds con las
responsabilidades de control de calidad.

El Hemocentro o Banco de sangre debe tomar todas las medidas necesarias para asegurar la
implementacidn y mantenimiento de un Sistema de Gestion de la Calidad.

El sistema de gestidn de la calidad debe garantizar que:

a. Los componentes sanguineos sean producidos de tal forma que se tengan en cuenta los
requerimientos de las Buenas Practicas para Servicios de Sangre y otras normativas
relacionadas, tales como las Buenas Practicas de Laboratorio Clinico;

b. Las operaciones de produccion y control estén claramente especificadas por escrito y se
adopten en ellas los requisitos de las Buenas Practicas;

c. Lasresponsabilidades de la alta direccién y de todo el personal estén claramente especificadas
en las descripciones de los puestos de trabajo;

d. Se tomen las medidas necesarias para la fabricacion, suministro y uso de los materiales,
reactivos y diagnosticadores adecuados;

e. Se efectien todos los controles necesarios de los materiales, reactivos y productos
intermedios, asi como los controles de proceso, inspecciones, calibraciones y validaciones,
segln lo establecido en la documentacién regulatoria vigente y aplicable;
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f. El producto terminado sea procesado y controlado adecuadamente, de acuerdo con
procedimientos definidos, registrando toda la informacién requerida;

g. Los componentes sanguineos no sean suministrados antes de que la(s) persona(s)
autorizada(s) haya(n) certificado que cada componente ha sido producido y controlado de
acuerdo con sus especificaciones de calidad y con otras reglamentaciones pertinentes a la
produccién, control y liberacién de los mismos;

h. Se hayan tomado las medidas necesarias para asegurar que los productos sean almacenados,
distribuidos y manejados de tal forma que su calidad se mantenga durante todo el periodo de
validez;

i. Se establezca un procedimiento de autoinspeccidn o de auditoria de la calidad, mediante el
cual se evalue regularmente la eficacia y aplicabilidad del sistema de gestidn de la calidad;

j- Las desviaciones y no conformidades sean reportadas, investigadas y registradas;

k. Exista un sistema para el control de cambios que puedan tener impacto sobre la calidad de la
sangre y sus componentes;

I. Se realicen evaluaciones periddicas de la calidad de los componentes sanguineos con el
objetivo de verificar la consistencia de los procesos y asegurar su mejora continua; vy,

m. Se evaluen los riesgos durante todo el proceso de obtencion y ciclo de vida de los componentes
sanguineos, mediante la aplicacion de la administracién de riesgos a la calidad.

2.1. Aseguramiento de la calidad

El sistema de aseguramiento de la calidad debe garantizar que todos los procesos criticos, tales
como la compra de materias primas, materiales de partida, la selecciéon de los donantes, la
colecta de sangre y plasma, la produccidon de plasma, el almacenamiento, las pruebas de
laboratorio, distribucion y medidas de control de calidad asociadas, estan establecidos en
instructivos o protocolos y son implementados conforme los principios de BPM.

La alta direccion debe revisar el sistema regularmente para verificar la eficacia e introducir
medidas correctivas si se considera necesario.

Debido a que los estandares de calidad implementados en el Hemocentro o Banco de sangre
tienen un impacto tan profundo en la calidad del plasma, es un requisito que su implementacion
sea acordada entre el Hemocentro o Banco de sangre y el fraccionador, bajo los términos del
contrato para el suministro de plasma (Ver seccién 9).

El Hemocentro o Banco de sangre debe establecer y mantener un sistema de aseguramiento de
la calidad activa y operativa que abarca todas las actividades, y teniendo en cuenta los principios
de BPM.

2.2. Revisidn de la calidad del producto

Deben llevarse a cabo revisiones periddicas o regulares con el objetivo de verificar la
consistencia de los procesos existentes y la adecuacion de las especificaciones actuales con el
fin de destacar las tendencias e identificar las mejoras en productos y procesos. Una revision de
la calidad del producto también puede ser considerado como un instrumento para la evaluacion
del estado general de la calidad de un componente de la sangre y sus procesos de fabricacion,
incluyendo la coleccion de materiales de partida. Esa revision normalmente debe llevarse a cabo
anualmente y debe ser documentado, y debe incluir:

Revisiéon de los materiales de partida;

Revisién de los controles criticos en proceso;

Revisién de los resultados de control de calidad y monitoreo de la calidad;
d. Revision de todos los cambios;

o oo
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Revisiéon del estado de la calificacion del equipo;

Revisidon de los acuerdos técnicos y contratos;

g. Revisidn de todas las desviaciones significativas, errores y no conformidades y las acciones
correctivas implementadas;

h. Revisién de los hallazgos de las auditorias internas y otras inspecciones y las acciones
correctivas implementadas;

i. Revisidon de las quejas y retiros;

j.  Revisidn de los criterios de aceptacidn de donantes;

k. Revision del diferimiento de los donantes;

|.  Revisidon de los casos de revisidn retrospectiva.

]

2.3. Gestion de riesgos enfocada a la calidad

El Hemocentro o Banco de sangre debe asegurar que los componentes de la sangre fabricados

en sus instalaciones son de la calidad requerida para el uso previsto, cumplen con los requisitos

de la norma de calidad, y no exponen a los receptores o destinatarios en riesgo debido a la

inadecuada seguridad, calidad o eficacia en todo el ciclo de vida del producto. Con el fin de lograr

el objetivo fiable de calidad, debe existir un sistema integral disefiado e implementado

correctamente de garantia de calidad que incorpora BPM, control de calidad y gestién de riesgos

de calidad (sus siglas en inglés QRM).

Un enfoque de gestion de riesgos eficaz puede garantizar la calidad de un producto,

proporcionando medio proactivo para identificar y controlar los posibles problemas de calidad.

También puede facilitar y mejorar el proceso de toma de decisiones en los casos en que los

problemas de calidad o desviaciones de los procesos estandares y especificaciones tienen que

ser evaluados, los cambios planificados deben ser evaluados. Los dos principios primarios de la

gestién de riesgos son:

a. La evaluacidon del riesgo para la calidad y la seguridad debe basarse en el conocimiento
cientifico y en ultima instancia vinculada a la proteccién del donante y/o receptor.

b. Elnivel de esfuerzo, formalidad y documentacion del proceso de gestidn de riesgo debe ser
acorde con el nivel de riesgo.

2.4. Sistema de control de cambios

Se debe implementar un sistema de control de cambios para planear, evaluar y documentar
todos los cambios que pueden afectar la calidad, trazabilidad, disponibilidad de la sangre o los
componentes sanguineos, o pudieran tener un impacto sobre la seguridad de la sangre,
componentes sanguineos, los donantes o los receptores o destinatarios. Este sistema,
anticipadamente, debe establecer la aprobacion formal de un cambio, antes de su
implementacion. Adicionalmente, se debe asegurar que el impacto del cambio propuesto sea
evaluado y que todas las medidas necesarias, como: calificacidn y validacion, capacitacién del
personal, adopcidon de instrucciones de trabajo o procedimientos, revision de contratos,
definicion de tareas y responsabilidades de mantenimiento, informacién a terceros y a las
autoridades, estan definidas y completadas en el momento que el cambio sea puesto en vigor.
Se debe determinar la necesidad de ensayos adicionales y su validacion sobre bases cientificas,
pudiendo resultar apropiado realizar un andlisis de riesgo, como parte de la gestidn de riesgos a
la calidad. Después de la implementacién de un cambio, se debe realizar una evaluacién post-
implementaciéon para determinar la efectividad del cambio. La introduccién de nuevo
equipamiento, procesos y métodos deben ser considerados como cambios.
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2.5. Evaluacidn y presentacion de informes de desviacion

Cualquier desviacion de los procedimientos operativos estandar, procesos validados, o no
conformidades con las especificaciones u otros requisitos relacionados con la calidad debe ser
registrada e investigada. El impacto potencial sobre la calidad del producto en cuestion, o en
otros productos, debe ser evaluada. La evaluacidn de la causa de la desviacién y de los procesos
relacionados que también pueden estar implicados en la desviacidon debe ser documentada. La
revisién y aprobacién de la investigacién completa debe ser documentada por el departamento
de aseguramiento de la calidad y/o departamento de control de calidad de forma adecuada.
Todas las desviaciones y no conformidades deben ser registradas en un sistema que permita la
revisidén apropiada de los datos. Una revision de los datos debe llevarse a cabo periédicamente
de una manera que permita el seguimiento y tendencias de los datos y que facilite la mejora del
proceso.

La gestidn de las desviaciones y no conformidades debe ser definida por escrito. Las acciones
deben ser tomadas dentro de un plazo razonable a fin de evitar cualquier impacto en otros
productos fabricados en el mismo establecimiento.

Bajo ciertas circunstancias, un producto puede ser aceptado después de la evaluacion de una
desviacidn. La documentacion debe incluir la justificacién o el motivo de la aceptacion de un
producto fabricado en desviacion de un requisito especifico, y debe ser firmado por la persona
responsable.

2.6. Sistema de acciones correctivas y preventivas (sus siglas en inglés CAPA)

Se debe establecer un sistema de acciones correctivas y preventivas, implementado y
mantenido para asegurar la mejora continua en el Hemocentro o Banco de sangre. Deben existir
procedimientos y métodos para la entrada de productos o problemas de calidad en el sistema
CAPA. Los procedimientos CAPA deben incluir el control de las quejas, errores, las inspecciones
y auditorias. El sistema de acciones correctivas y preventivas debe asegurar que las no
conformidades existentes en productos o problemas de calidad sean revisados y corregidos y
que se prevenga la recurrencia de estos problemas. Las acciones se deben ejecutar dentro de
plazos de tiempo razonables. Los datos de calidad deben estar documentados. Estos datos
incluyen los errores, desviaciones, no conformidades, accidentes y quejas. Los datos de calidad
se deben revisar a intervalos definidos, con vistas a identificar el producto o los problemas de
calidad que pudieran requerir acciones correctivas o para identificar tendencias desfavorables
que pudieran requerir acciones preventivas. La maxima direccién debe estar involucrada en la
revision de las acciones correctivas y preventivas y en la evaluacidn de su efectividad.

2.7. Auditorias internas

Con el fin de supervisar la aplicacion y el cumplimiento del sistema de gestidon de calidad, se
deben realizar auditorias internas regulares de acuerdo con un procedimiento establecido. Las
auditorias internas deben ser conducidas por personal competente, independiente y entrenado,
bajo la responsabilidad de la unidad de Aseguramiento de la Calidad o Control de Calidad de la
organizacion. Las auditorias deben estar organizadas de acuerdo a un programa y comprenden
todas las operaciones, incluyendo los sistemas de procesamiento de datos. Cada auditoria debe
llevarse a cabo segln un protocolo o plan aprobado, aplicando listas de chequeo o verificacion.
Los resultados de cada auditoria deben estar documentados y deben ser informados a la alta
direccién.

Las acciones correctivas y preventivas deben estar documentadas y debe evaluarse su
efectividad después de la implementacién. El departamento de control de calidad o de
aseguramiento de la calidad no debe auditarse por personal del mismo departamento, debe ser
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objeto de una auditoria independiente. Las auditorias internas, no sustituyen a las inspecciones

oficiales realizadas por las autoridades nacionales competentes, para el seguimiento de las

regulaciones nacionales.

2.8. Quejas y retiro de mercado
2.8.1. Quejas
Debe existir un sistema que asegure el tratamiento de todas las quejas, de acuerdo a
procedimientos escritos y aprobados. La revisidén de una queja debe tomar en consideracion si
estd relacionada con un defecto de calidad de un producto. Se debe determinar si se debe
iniciar la retirada del producto. El proceso de retiro debe estar documentado en un
procedimiento. Las quejas, los eventos o reacciones adversas, asi como cualquier informacién
concerniente a productos potencialmente defectuosos deben ser revisados cuidadosamente
e investigados a profundidad, con vistas a determinar la causa raiz del problema. Se debe tener
en cuenta las consideraciones necesarias para determinar si otros productos pudieran ademas
estar afectados. Todas las investigaciones se deben realizar de forma oportuna, para asegurar
gue no estén comprometidos la seguridad de los pacientes o el impacto sobre otros productos.
Se deben aplicar acciones correctivas inmediatas para eliminar la causa raiz del problema vy
definirse acciones preventivas con vistas a evitar la recurrencia. Se debe realizar un
seguimiento activo de la implementacion de las acciones correctivas. Un personal designado
debe ser responsable del manejo de las quejas y coordinar las investigaciones, acciones y
medidas a ser tomadas dentro de un plazo de tiempo definido. Aseguramiento de la Calidad
debe estar involucrado en este proceso. Todas las quejas deben ser registradas con todos los
detalles originales. Se debe mantener registros de todas las decisiones, investigaciones y
medidas tomadas, como resultado de una queja. Los registros de quejas deben ser revisados
con regularidad, para detectar cualquier tendencia desfavorable o problema recurrente, con
vistas a asegurar la mejora continua. Se debe informar a la autoridad sanitaria las quejas que
constituyan un riesgo inminente para la seguridad de los pacientes o los productos.

2.8.2. Retiro de mercado

Debe existir un procedimiento eficaz de retiro, incluyendo una descripcion de las
responsabilidades y acciones a tomar. Un retiro de mercado debe iniciarse cada vez que se
descubre que un producto no cumple con los criterios de liberacién del Hemocentro o Banco
de sangre y de la agencia reguladora. Esto puede ocurrir cuando se recibe informacién
subsiguiente del donante, que si hubiese sido conocida en el momento de la liberacion del
producto, no hubiera sido liberado. Un retiro también puede estar indicado cuando se
descubre que el personal no siguié los procedimientos operativos estdndar. Las acciones
correctivas deben tener lugar dentro de los periodos de tiempo predefinidos y deben incluir la
trazabilidad de todos los componentes pertinentes, cuando aplique se debe llevar a cabo
procedimientos de revision retrospectiva. Se debe designar una persona dentro del
Hemocentro o Banco de sangre que se encargue de evaluar la necesidad de retirar los
productos, iniciar, coordinar y documentar las acciones necesarias.

Las acciones de retiro se deben iniciar con prontitud y en cualquier momento. Por lo tanto, los
procedimientos operativos estandar deben incluir datos de contacto en emergencia y “fuera
de horas”. Se debe informar a las autoridades competentes cualquier retiro de mercado que
se realice. Los productos retirados deben ser destruidos. Si los productos retirados del
mercado no son destruidos, deben ser claramente identificados y almacenados por separado
en un drea segura.
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2.9. Mejora de procesos

Ideas para posibles mejoras en cualquiera de los sistemas pueden provenir de la investigacion,
el desarrollo, la lluvia de ideas, o de la gestidn de las no conformidades, eventos y quejas,
hallazgos de auditoria internas o externas, y de las desviaciones detectadas durante las
actividades de monitoreo de calidad. El proceso debe realizar un seguimiento de las acciones
correctivas o preventivas que se desarrollan e implementan. Un control eficaz debe existir para
determinar el impacto o efectividad de cualquier cambio. Estas actividades deben ser
documentadas e informadas al menos anualmente a la direccion ejecutiva (en el informe de
revisién de la gestion de la calidad).

2.10. Revision retrospectiva

Debe existir un sistema escrito para llevar a cabo un procedimiento de revisién retrospectiva.
Este proceso debe ser capaz de rastrear los productos recolectados de un donante a los
receptores finales y desde el receptor de vuelta al donante, preferiblemente por medio de una
base de datos informdtica. Este procedimiento operativo estandar debe seguirse cuando se
determina a posteriori que una donacidn de sangre o plasma debié haber sido excluido del
procesamiento - por ejemplo, porque la unidad se recogié de un donante que fue rechazado
posteriormente para el marcador viral, comportamiento reactivo de alto riesgo, la exposicién a
la ECJ / vCID u otros riesgos relacionados con enfermedades infecciosas.

Si se confirma en un donante una enfermedad transmisible a través de hemoderivados o que el
mismo tiene comportamientos de alto riesgo, el donante debe ser excluido permanentemente
de futuras donaciones. Todas las donaciones del donante, deben detectarse e impedir ser
usadas o fabricadas a menos que hayan expirado y, por tanto, ya han sido destruidas. Si las
donaciones han sido utilizadas o procesadas, deben existir procedimientos que definan las
acciones apropiadas.

Debe existir un proceso para la investigacion de una sospecha de reaccion asociada a la
transfusidn, con el fin de identificar un donante potencialmente implicado (receptor de revisién
retrospectiva). El donante de los productos implicados en la transmisidn de la enfermedad o que
pueda causar dafio al receptor debe ser excluido de futuras donaciones. Todas las demas
donaciones de los donantes implicados, deben detectarse y retirarse del inventario, si se
encuentran dentro de la fecha de caducidad.

Toda la informacion después de la donacién debe ser registrada y mantenida. Debe haber un
sistema para actuar en el momento de retirar productos no vencidos de la distribucion con el fin
de garantizar la seguridad de los destinatarios. Los destinatarios de cualquier producto
identificado en el proceso de revision retrospectiva deben ser aconsejados sobre el riesgo de
haber contraido una enfermedad de los productos potencialmente contaminados y se les debe
ofrecer pruebas de marcadores de la enfermedad, la consulta y el tratamiento médico si estd
indicado. Para plasma utilizado para fraccionamiento, el fabricante del medicamento debe ser
notificado en caso de un proceso de revision retrospectiva.

ORGANIZACION Y PERSONAL

Debe haber un organigrama que muestre la estructura jerarquica del Hemocentro o Banco de
sangre y la delimitacién clara de las lineas de responsabilidades. Debe contar con suficiente
personal para la realizacion de todas las actividades. Todo el personal debe estar calificado y tener
la experiencia adecuada para realizar sus tareas. Todo el personal debe recibir una capacitacion
inicial y una capacitacién continua. Sélo las personas autorizadas mediante procedimientos
definidos y documentados deben estar involucradas en la produccién y control de plasma. Las
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tareas y responsabilidades deben estar claramente documentadas y comprendidas. Todo el
personal debe tener las descripciones de los puestos de trabajo claras, documentadas vy
actualizadas. La delegacidon de responsabilidad funcional sélo puede ser efectuada a individuos
adecuadamente capacitados y habilitados que han sido entrenados para la funcién encomendada.
Toda delegacion de funciones debe ser realizada por escrito.

El personal clave y sus delegados incluyen las siguientes funciones:

a. La persona responsable del procesamiento o responsable de operaciones;

b. La persona responsable de control de calidad, es el encargado de todas las actividades de
control de calidad;

c. La persona responsable del aseguramiento de la calidad, se encarga de dirigir los informes de
hallazgos o problemas de calidad directamente a la persona asignada y facultada para
suspender las operaciones si las expectativas de calidad y seguridad no se cumplieron a
cabalidad;

d. Un médico con la responsabilidad de garantizar la seguridad de los donantes y la seguridad de
los componentes de la sangre distribuidos.

El Hemocentro o Banco de sangre debe designar a una “persona responsable” que se encargara de:

a. Asegurar que se siguen los criterios de seleccion de donantes aprobados;

b. Asegurar que cada lote de sangre o de componentes sanguineos se han colectado, analizado,
procesado, almacenado y distribuido en el cumplimiento de las reglamentaciones nacionales
en vigor;

c. El suministro de informacién a la autoridad nacional competente;

d. Asegurar que la formacion inicial y permanente del personal requerido se lleva a cabo;

e. Asegurar que un sistema de gestion de calidad y un sistema de hemovigilancia (que garantiza
la trazabilidad, asi como notificacion de los eventos adversos graves y reacciones) es llevado a
cabo en el Hemocentro o Banco de sangre.

La persona responsable debe cumplir las siguientes condiciones minimas de calificacion:

a. Ser profesional de la salud, cuyo titulo se encuentre registrado en la ACESS o quien ejerza sus
competencias; y

b. Debe tener experiencia en las dreas correspondientes, preferiblemente durante al menos dos
afios, en uno o varios centros autorizados para desarrollar actividades relacionadas con la
extraccién, procesamiento de hemocomponentes, almacenamiento y distribucidon de sangre y
componentes sanguineos.

La persona responsable del aseguramiento de la calidad y la persona responsable de operaciones o
de procesamiento deben ser diferentes e independientes entre si. La persona responsable del
aseguramiento de calidad debe garantizar que existen sistemas adecuados de calidad y protocolos
establecidos para la liberacién segura de todos los materiales, equipos, reactivos y sangre y
componentes sanguineos. La persona responsable de operaciones o de procesamiento debe
asegurar que hay procesos de fabricacion apropiados y técnicas y procedimientos para la
produccién de sangre o sus componentes.

El médico debe tener un titulo de médico correspondiente expedido al término de un ciclo de

formacién universitaria y debe estar registrado ante la Agencia de Aseguramiento de la Calidad de
los Servicios de Salud y Medicina Prepagada — ACESS, o quien ejerza sus competencias.
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Las responsabilidades objeto de delegacién sélo deben delegarse a personas que han sido
capacitados para la tarea. La delegacién debe realizarse por escrito y debe ser revisada
periddicamente.

3.1. Capacitacion

El personal debe recibir una formacidn inicial y continua apropiada para sus tareas especificas.
Esta formacion debe llevarse a cabo por personal o entrenadores calificados y se deben seguir
los programas escritos preestablecidos. Los programas de formacidn autorizados deben existir
y deben incluir:

a. Principios relevantes de la medicina transfusional;

b. Buenas Practicas de Manufactura;

c. Conocimientos relevantes en microbiologia e higiene.

La capacitacion debe ser documentada y los registros de la capacitacién deben mantenerse.

3.1.1. Capacitacion inicial

Para realizar los programas para la formacion inicial del personal, personal nuevo o personal
gue va a hacerse cargo de nuevas funciones deben tenerse en cuenta todas las tareas y
procedimientos pertinentes, incluidos los temas generales, tales como la garantia de calidad,
BPM vy sistemas computarizados. Los mismos temas y principios se deben aplican a la
formacién destinada a reintroducir el personal después de una larga ausencia en el lugar de
trabajo. Los plazos deben definirse.

Los registros de la capacitacion deben identificar por lo menos el capacitador, todas las tareas
especificas (incluyendo los procedimientos estandar de operacién pertinentes) y cuando se
completé la capacitacion. Los registros deben ser firmados tanto por el alumno y el formador.
Al término de la formacion, el personal debe ser competente en las tareas en las que han sido
entrenados. Si una base de datos se utiliza el perfil de formacion del personal debe ser
actualizado anualmente.

3.1.2. Capacitacion continua

Los programas de formacidn continua (formacién tedrica y/o practica) deben existir para
asegurar que el personal tenga las habilidades para llevar a cabo sus tareas asignadas. Tales
programas de formacidn deben tomar en cuenta la evoluciéon técnica y cientifica. La
capacitacidn también debe incluir cualquier cambio en los procedimientos normalizados de
trabajo y las necesidades de personal. Ambos cursos de formacidn internos y externos son
utiles.

3.1.3. Competencia

La competencia general del personal es el resultado de la educacidn, la experiencia y la
formacién. Como un factor clave para la calidad y seguridad de la sangre y productos
sanguineos, la competencia tiene que ser cuidadosamente evaluada y monitoreada
continuamente. Al término de la formacion inicial, la competencia del personal debe ser
evaluada y documentada. Después de determinar la competencia inicial, debe haber una
evaluacion periédica de la competencia. El contenido de los programas de formacién y su
eficacia deben ser revisados y evaluados periddicamente.
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3.2. Higiene del personal

Todo el personal, antes de ser empleado y durante su empleo, debe someter a examenes
médicos, segln sea apropiado. Cualquier persona que muestre en cualquier momento una
enfermedad o lesiones abiertas que puedan resultar adversas para la calidad de los productos o
la seguridad de los donantes, deben ser excluidas de los procesos de fabricacién del
establecimiento, hasta tanto las condiciones de la persona no constituyan mds un riesgo. El
personal debe estar instruido en el lavado y desinfeccion de las manos antes, durante y después
de actividades como la donacién de sangre y la produccidn.

Para proteger los productos, donantes y empleados de la contaminacién, el personal debe tener
la vestimenta adecuada para las tareas que realiza. La ropa que puede ser reusable debe
almacenarse en un contenedor cerrado, separado hasta su lavado y, si es necesario, desinfeccién
o esterilizacidon. Se deben utilizar guantes estériles o desechables para la manipulacién de
materiales que pueden estar en contacto con la sangre o los componentes.

No se debe fumar, comer, beber ni mantener plantas, alimentos, bebidas, cigarrillos ni
medicamentos personales en las dreas utilizadas para la produccién, ensayo, almacenamiento o
distribucidn, o en otras areas donde estas actividades pudieran afectar adversamente la calidad
de los productos, o la seguridad del personal. Los procedimientos de higiene del personal,
incluyendo el uso de ropa y equipos protectores adecuados, se deben aplicar a todas las
personas que accedan a las areas del Hemocentro o Banco de sangre, en dependencia de sus
requerimientos.

SISTEMA DE DOCUMENTACION

La documentacion de los procedimientos y los registros es esencial para el sistema de
aseguramiento de la calidad. Se asegura que el trabajo se realiza de manera normalizada y uniforme
y asegura la trazabilidad de todos los pasos. Las instrucciones escritas deben incluir todos los
métodos y procedimientos aplicables y deben ser accesibles para todo el personal autorizado.

4.1. Procedimientos operativos estandar y registros

4.1.1. Procedimientos operativos estandar

Todos los procedimientos criticos - como la compra y la recepcidén de materiales de partida, la
seleccidn de los donantes, la recoleccion de sangre, la preparacién de componentes de la
sangre, pruebas de laboratorio asociado con las pruebas de control de calidad, el etiquetado
del producto, el almacenamiento, la liberacién, el despacho, envio, y el retiro del mercado -
deben ser especificados en procedimientos escritos apropiados de conformidad con los
principios de BPM vy reglamentos nacionales pertinentes. Los procedimientos de
aseguramiento de la calidad tales como investigaciones de quejas, gestién de desvios, retirada
de los productos no conformes, control de cambio y control de documentos también deben
estar especificados en procedimientos escritos.

Todas las actividades deben llevarse a cabo de acuerdo con los procedimientos operativos
estandar. Los procedimientos operativos estandar y los procesos deben ser revisados
regularmente y actualizados segln sea necesario con el fin de mejorar la calidad de los
productos y servicios entregados. El proceso de revision de documentos debe ser
documentado.
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4.1.2. Archivos

Cada actividad que pueda afectar a la calidad de la sangre y sus componentes debe ser
documentada vy registrada en el momento en que tiene lugar. Las actividades criticas deben
ser verificadas por duplicado, ya sea por una segunda persona o electrénicamente. Debe haber
documentacién para asegurar que el trabajo se lleva a cabo de una manera estandarizada de
acuerdo con los procedimientos normalizados de trabajo y que todos los pasos criticos en el
proceso son trazables - especialmente aquellos que tienen el potencial de afectar la calidad
del producto. La documentacion debe permitir todos los pasos y todos los datos para ser
confirmada por una revision independiente. Toda la documentacién deberd indicar la persona
gue realiza la accion, la fecha de la accidn y los equipos utilizados en la accidn, en su caso.

Los registros deben ser legibles, precisos, fiables y de una verdadera representacién de los
resultados y las entradas. La legibilidad de los registros es de gran importancia. Los datos
escritos a manuscrito deben ser claros. Las correcciones a los registros deben hacerse de una
manera que permita la lectura y revisidn de la entrada anterior, la correccién, la fecha de la
correcciony la persona responsable de la correccidn. Los registros de la fabricacidn critica y de
las pruebas de laboratorio deben ser revisados con frecuencia por el administrador o persona
designada por la integridad, legibilidad y, en su caso, la precisién.

4.2. Control de documentos
Todos los documentos deben estar dispuestos de una manera ordenada, con un nimero de
titulo y de referencia Unico, y deben indicar la versidn y la fecha efectiva. El contenido del
documento debe ser claro y no debe incluir informacién superflua. El titulo, naturaleza,
propdsito y alcance deben ser claramente definidos. Los documentos deben ser revisados,
aprobados, firmados y fechados por personas autorizadas. Una auditoria de prueba debe
indicar la persona responsable de cada paso de control de documentos.

4.2.1. Gestion de documentos

Debe existir un sistema de gestion de documentos. Los documentos que contienen etapas
especificas de fabricacién u otros pasos criticos deben estar facilmente disponibles para el
personal que realiza estas tareas. Un procedimiento estandar de operaciéon de control de
documentos deberd establecerse para el desarrollo, revision, aprobacion, distribucién,
aplicacion, revision y archivo de los documentos. Cuando un documento ha sido revisado, el
sistema de gestion de documentos debe funcionar de tal manera que se evite el uso
inadvertido de los documentos que han sido sustituidos.

Debe haber un registro de la distribucidn de cada documento que también muestra al menos
las dreas de trabajo o tareas afectadas por el documento. Todos los cambios en los
documentos deben surtir efectos practicos con prontitud y deben ser revisados, fechados y
firmados por una persona autorizada para hacerlo. Los procedimientos normalizados de
trabajo deben ser disefiados, desarrollados y aprobados, y el personal capacitado de una
manera consistente, antes de su implementacion.

4.2.2. Retencion de registros y archivo

Todos los registros, incluyendo los datos en bruto, que son criticos para la seguridad y la calidad
de la sangre o de componentes sanguineos, deben mantenerse en un area de almacenamiento
garantizado segun las regulaciones nacionales o, preferiblemente, durante al menos 10 afios.
Los registros de donantes excluidos de forma permanente deben mantenerse
indefinidamente.
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Los procedimientos operativos estandar que han sido derogados también deben mantenerse
en los registros histdricos. Los documentos deben ser archivados en un area segura y deben
ser facilmente accesibles para su recuperacién por personal autorizado si es necesario. El
proceso de archivo y recuperacion, especialmente si se utilizan sistemas computarizados, debe
ser validada para garantizar que toda la informaciéon puede ser recuperada y leer en cualquier
momento hasta el final del periodo requerido de retencion.

4.3. Documentacion especifica

4.3.1. Preparacion de componentes

Debe existir un procedimiento para la preparaciéon de cada uno de los componentes. El

procedimiento debe incluir:

a. El esquema de flujo de trabajo, los requerimientos de cada paso, el equipamiento, la
técnica o método desde el inicio hasta el final;

b. El tipo de mantenimiento de los equipos, calibracidn, control inicial o final de trabajo,
limpieza;

c. Especificaciones sobre las condiciones para iniciar el procedimiento, por ejemplo retirada
de todo el material previo incluyendo documentacidn no necesaria; v,

d. Especificaciones sobre las condiciones de almacenamiento y precauciones a observar
respecto al almacenamiento.

4.3.2. Etiquetado de componentes/documentacion del procesamiento

Durante las diferentes etapas del procesamiento el etiquetado debe especificar la naturaleza
del producto, la identificacién de la donacidn y el nombre del Hemocentro o Banco de sangre.
Debe haber trazabilidad de todo el material o equipamiento empleado, hora de inicio y final
de cada paso y si es necesario, la identificacion de cada operador. Debe existir la trazabilidad
de los controles realizados durante el procesamiento, el material o equipamiento empleado,
el resultado y la identificacion de cada operador. El etiquetado debe incluir todas las pruebas
realizadas a los componentes y sus resultados. Se deben registrar las desviaciones y la
aprobacion del componente por el personal autorizado.

4.3.3. Procedimientos y registros de pedidos

Debe existir un procedimiento documentado para la gestién de los documentos asociados a
pedidos, facturas, especialmente de material critico. La documentacién debe garantizar la
trazabilidad del material al que se refiere. La documentacion debe incluir: fecha recepcion,
nombre del material (incluido en el contenedor), cédigo interno (si aplica), nombre del
proveedor y fabricante, cddigo de lote, cantidad y calidad del producto recibido, identificacién
de la persona responsable de la recepcidén. Debe existir un procedimiento para realizar el
etiquetado interno de todo tipo de material incluyendo el de cuarentena.

4.3.4. Documentacion de muestras y proceso de analisis

Deben existir procedimientos sobre cdmo tratar o utilizar las muestras, el equipamiento y
cantidad necesaria y especificaciones para evitar la contaminacién o deterioro. Deben existir
procedimientos de cdmo realizar las pruebas/analisis del material y componentes en cada una
de las etapas del procesamiento, incluyendo método e instrumento.

4.3.5. Otros
Deben existir procedimientos para describir la aceptacion/envio o el rechazo de los productos.
Se debe disponer del registro de todos los componentes enviados de modo que se pueda
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realizar facilmente un proceso de retirada de un componente. Debe existir la siguiente
documentacién, sea como politica, procedimiento, protocolo, informe y todo tipo de registro
necesario sobre:
a. Validacidn y cualificacidn de los procesos, equipos y sistemas
Montaje y calibracién de equipos
Mantenimiento, limpieza y desinfeccién, recogida de basuras o desechos
Registro del personal: listado de firmas, registro de capacitacién en BPM y procesos
técnicos necesarios, medidas de seguridad e higiene, evaluacion de las capacitaciones
Control de condiciones ambientales
Control plagas
Quejas y reclamos
Devoluciones o retirada de productos/materiales
Control de cambios
Investigacion de desviaciones y no conformidades
Auditorias sobre el cumplimento de las normas de calidad interna
Resumen de los controles de calidad de los productos
. Auditoria de proveedores
Todos los registros en orden cronolégico de todas y cada una de las actividades de
procesamiento (incluyendo calibracién y mantenimiento) y analisis de componentes y el
personal implicado

o0 o

AT T @

237

INSTALACIONES Y EQUIPAMIENTO
5.1. Instalaciones

5.1.1. Disefio y construccion

Las instalaciones deben estar situadas, construidas, adaptadas y mantenidas en funcion de las
operaciones a realizar. Las instalaciones deben estar disefiadas para permitir su limpieza y
mantenimiento para minimizar el riesgo de contaminacion. La planificacién y distribucion
(layout) deben estar disefiadas de forma tal que permitan que los diferentes procesos sean
llevados a cabo en un orden légico correspondiente a la secuencia de operaciones sucesivas a
fin de minimizar el riesgo de errores. Las instalaciones deben ser suficientes y adecuadas, asi
como el equipamiento y las facilidades, para garantizar la calidad y seguridad en todas las
etapas del proceso.

Cada darea de produccion/preparacion o almacenamiento debe disponer de medidas de
seguridad que impidan el acceso de personas no autorizadas. Las areas de trabajo no deben
utilizarse como vias de circulacion por el personal o como areas de almacenamiento. Las areas
auxiliares deben estar separadas del drea de evaluacién del donante, donacién y areas de
fabricacidn. Los servicios sanitarios y las instalaciones para el cambio de ropa, si se requiere, o
alimentacién deben mantenerse ordenadas y en condiciones higiénicas adecuadas. La
iluminacion, temperatura, humedad y ventilacion deben ser adecuadas y no deben afectar
adversamente la produccién o el almacenamiento. Las instalaciones deben estar disefiadas y
equipadas de manera que estén protegidas contra la entrada de vectores. Las instalaciones
deben limpiarse y mantenerse cuidadosamente y, donde sea apropiado, deben ser
desinfectadas siguiendo procedimientos escritos. Deben mantenerse registros de limpieza de
los locales y dreas criticas. Debe existir un area designada para el material o componentes de
desecho en cada una de las zonas operativas.
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5.1.2. Areas de donantes

Las dreas para los donantes de sangre deben estar separadas de las dreas de produccién y
ensayos. El disefio de estas dreas debe ser adecuado para la conduccién de las operaciones,
permitiendo el flujo légico de los donantes, unidireccional si es posible, de manera que los
donantes que han pasado la recepcidn, la seleccién y la donacidn, no tengan que retornar a un
area donde ya hayan estado.

El drea para la seleccién de los donantes debe permitir la entrevista personal de forma
confidencial, con la debida consideracién a la seguridad del donante y el personal, de manera
gue no se comprometa la calidad de la donacién. Las instalaciones de recuperacién y refrigerio
post-donacion (cafeteria), deben estar separadas de las areas de donacién o almacenamiento.

5.1.3. Areas de produccién

El procesamiento de la sangre debe llevarse a cabo en instalaciones adecuadas para este
propdsito, segregadas de otras areas y procesos. Siempre que sea posible, se deben utilizar
sistemas cerrados; utilizando un dispositivo conector estéril validado, para crear un sistema
cerrado funcional. Cuando no es posible o no es apropiado el uso de sistemas cerrados, el
riesgo de contaminaciéon o contaminacion cruzada debe ser minimizado. Las instalaciones
usadas para el procesamiento de componentes sanguineos con sistemas abiertos deben ser
disefiadas y calificadas como un ambiente grado A, con un entorno grado B, como se define en
las Buenas Practicas para productos farmacéuticos estériles vigente. Conforme la Guia de
Buenas Practicas de Manufactura para productos estériles del Informe Técnico 45 anexo 6 de
la OMS se distingue cuatro grados de areas limpias que se detallan a continuacién:

= Grado A: Es la zona para operaciones de alto riesgo, por ejemplo, llenado aséptico y
realizacion de conexiones asépticas. Normalmente, tales condiciones se logran mediante el
uso de una estacion de trabajo de flujo de aire unidireccional. Los Sistemas de flujo de aire
unidireccional deben proporcionar una velocidad de aire homogénea de 0,36-0,54 m/s
(como valor de referencia) a una posicion definida de la prueba de 15-30 cm por debajo del
filtro terminal o distribuidor del sistema de aire. La velocidad al nivel de trabajo no debe
ser inferior a 0,36 m/s. La uniformidad y la eficacia del flujo de aire unidireccional deben
ser demostradas mediante la realizacién de pruebas visuales de patrones de flujo de aire.

= Grado B: Es el ambiente que rodea la zona grado A en preparaciones y llenando aséptico.

= Grados C y D: Son dreas limpias para la realizacién de las etapas menos criticas en la
fabricacidon de productos estériles o la realizaciéon de actividades durante las cuales el
producto no estd expuesto directamente (por ejemplo, conexiones asépticas con
conectores asépticos en un sistema cerrado). Se pueden utilizar un flujo unidireccional y
velocidades mas bajas de aire en aisladores cerrados y cabina con guantes.

Nota: Un ambiente menos riguroso puede ser aceptable si la preparacién del producto esta
directamente combinada con medidas adicionales de seguridad — tales como la transfusién
inmediata dentro de un periodo de tiempo definido y limitado después del procesamiento, o
colocando el producto inmediatamente en condiciones de almacenamiento que impidan el
crecimiento microbiano.

El personal que procesa el producto con sistemas abiertos debe vestir ropa apropiada (por
ejemplo: traje adecuado, mascaras y guantes estériles) y debe recibir adiestramiento regular
en manipulacién aséptica. El procesamiento aséptico debe ser validado. Se deben aplicar
protocolos de monitoreo ambiental y deben ser evaluados por la unidad de aseguramiento de
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la calidad. Las instalaciones usadas para procesar componentes sanguineos deben mantenerse
en condiciones higiénicas y de limpieza. Se debe realizar monitoreo de la carga microbioldgica
contaminante en las superficies de los equipos y en el ambiente de areas criticas y, donde sea
apropiado, acorde a la evaluacién de riesgos del proceso. Se deben mantener disponibles estos
registros. Cada area de procesamiento y almacenamiento debe estar asegurada contra la
entrada de personas no autorizadas y se debe utilizar solamente para el propdsito previsto.

5.1.4. Areas de almacenamiento

Las areas de almacenamiento deben tener espacio suficiente y se deben disponer de manera
gue permitan la colocacion ordenada, seca y segura de los materiales almacenados. Las
condiciones de almacenamiento deben ser controladas, monitoreadas, manteniendo el
registro de los datos para mostrar el cumplimiento con las especificaciones. Se debe garantizar
la distribucion equitativa de la temperatura a través de toda el drea de almacenamiento, lo
gue resulta de particular importancia para materiales criticos utilizados en el procesamiento
de la sangre y sus componentes. El chequeo de la temperatura se debe realizar y registrar de
acuerdo a la frecuencia establecida en los procedimientos, como minimo diariamente. Se debe
disponer de alarmas (audibles y/o visuales) apropiadas para los limites de temperatura de
almacenamiento maxima y minima, que se debe chequear segun la frecuencia establecida,
manteniendo registro de los controles realizados. El sistema de alarma debe cubrir también el
periodo de tiempo fuera del horario de trabajo. Las acciones a tomar en caso de producirse
una alarma, deben estar definidas por escrito. El almacenamiento intermedio de componentes
y su transporte se debe realizar bajo condiciones definidas que aseguren el cumplimiento de
las especificaciones. Las areas de almacenamiento deben proporcionar una segregacién
efectiva de acuerdo al estatus de los materiales o componentes (en cuarentena y aprobado);
y debe existir un drea separada para componentes y materiales rechazados y/o devueltos, esta
area debe estar debidamente sefializada, delimitada y con control de acceso.

5.1.5. Laboratorios

Los laboratorios de ensayo deben estar disefiados y construidos de forma que se minimicen
los riesgos de errores y de contaminacion. Las dreas de laboratorio deben estar separadas de
las dreas de produccién y de almacenamiento de los productos finales. Donde se autorice la
ejecucion de ensayos por tecnologia de amplificacion de acidos nucleicos (NAT), se deben
considerar locales y sistemas de manipulacién separados, con un local para el muestreo y otro
local separado para la amplificacidn y deteccion de acido nucleico, para minimizar los riesgos
de contaminacién o resultados falsos positivos en el ensayo.

5.2, Equipamiento

Todos los equipos criticos deben ser disefiados, validados y mantenidos en funcién de su
finalidad prevista y no deben presentar ningln peligro para los donantes o los operadores. El
mantenimiento, limpieza y calibracion deben realizarse regularmente y deben ser registrados.
Las instrucciones de uso, mantenimiento, servicio, limpieza y saneamiento deben estar
disponibles. Debe haber procedimientos para cada tipo de equipo, que detalle la accién a tomar
cuando se produzcan averias o fallos. El equipo nuevo y reparado debe cumplir con los requisitos
de calificacién en el momento de su instalacion y deben ser aprobados previo a su uso. Los
resultados de la calificacién de equipos deben documentarse.
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5.2.1. Disefio y construccion

Los equipos deben ser disefiados e instalados para cumplir sus propdsitos previstos y no
representaran riesgos para los donantes, el personal o los componentes sanguineos,
permitiendo su limpieza y desinfeccidn efectivas. Deben estar ubicados en posicién adecuada
y evitando que el ambiente que los rodea cause un impacto negativo en su desempefio.

5.2.2. Mantenimiento

El mantenimiento, la limpieza y calibracidon se deben realizar periédicamente a todo el
equipamiento y deben ser registrados de forma apropiada. El mantenimiento de los equipos
debe llevarse a cabo en intervalos de acuerdo con un programa documentado. El programa de
mantenimiento se debe establecer sobre la base de las actividades de calificaciéon de los
equipos. Los intervalos de mantenimiento deben definirse de acuerdo con las instrucciones
del fabricante del equipo. Cuando los intervalos no estén definidos por el fabricante del
equipo, el mantenimiento debe llevarse a cabo al menos anualmente. Pueden definirse
diferentes intervalos de mantenimiento sobre la base de una evaluacién de riesgos. En caso
gue las actividades de mantenimiento no sean recomendadas por el fabricante, al menos debe
realizarse un control funcional de acuerdo a procedimientos documentados. Todas las
actividades de mantenimiento deben estar documentadas. Los reportes de mantenimiento de
servicios técnicos externos deben ser chequeados y corroborados por personal del
Hemocentro o Banco de sangre, con vistas a decidir si son necesarias acciones como resultado
del mantenimiento recibido. La documentacién del mantenimiento debe incluir informacion
suficiente para determinar qué tipos de chequeos han sido realizados. Se debe realizar
mantenimiento también a equipos que no estan en uso regularmente, incluyendo los sistemas
de reserva. Las instrucciones para el uso, mantenimiento, servicio, limpieza y sanitizacion
deben estar disponibles en lenguaje comprensible. Deben existir procedimientos escritos para
cada tipo de equipamiento, detallando las acciones a ser tomadas cuando ocurren
desperfectos o roturas. El equipamiento defectuoso, o el equipo que no esta en uso, debe ser
claramente etiquetado v, si es posible, retirado del area de trabajo.

El mantenimiento de los dispositivos de conexién estériles debe incluir una comprobacién de
la resistencia a la traccidon. Ademas, ya que es una pieza muy critica de los equipos, debe haber
controles de funcionamiento regulares de la integridad de la soldadura de tubos. Se deben
realizar pruebas funcionales a piezas y equipos, tales como balanzas o basculas, antes del uso
y después que hayan sido movidas o transportadas de un lugar a otro.

Un programa de mantenimiento regular, incluyendo intervalos apropiados, debe existir para
todos los equipos de laboratorio critico o sistemas. Un procedimiento debe ser implementado
para liberar el equipo después del mantenimiento o intervencién. Si el mantenimiento se
contrata (por ejemplo, para el proveedor) el trabajo debe ser documentado. El equipo debe
ser evaluado para determinar si todavia es capaz del desempefio esperado antes de devolverlo
al servicio para la fabricacién de componentes de la sangre.

5.2.3. Limpieza

Los procedimientos de limpieza de los equipos deben estar establecidos por escrito, de
acuerdo a las instrucciones del fabricante y no deben tener un impacto negativo sobre el
equipamiento o los componentes sanguineos. Las actividades de limpieza deben estar
documentadas. Se debe establecer un programa de limpieza y desinfeccién para todas las
superficies en contacto directo con las bolsas (ej.: centrifugas, separadores, neveras de
almacenamiento). Se debe utilizar soluciones desinfectantes aprobadas y con actividad
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antimicrobiana demostrada. Debe existir un plan de limpieza que especifique la frecuencia y
los métodos a ser usados para los diferentes equipos.

5.2.4. Calibracién

Los instrumentos y sistemas de medicidn que tienen impacto en la calidad de los productos,
deben calibrarse a intervalos regulares definidos por personal autorizado y capacitado. La
calibracion debe realizarse y documentarse de acuerdo a procedimientos establecidos. Los
dispositivos usados para calibracién tales como los patrones de masa usados en las balanzas,
deben estar certificados para la exactitud (mediante el ensayo contra un estandar conocido).
Si la calibracién aplica un método de comparacidon con un segundo equipo, debe definirse la
desviacion maxima permitida entre dos mediciones. Los equipos deben mostrar una
identificacion adecuada para indicar su estado respecto a la verificacidén o calibracién; debe
estar disponible el historial correspondiente.

5.2.5. Sistemas computarizados

Un sistema computarizado puede ser descrito como una unidad funcional que consiste en uno
o mas ordenadores y dispositivos de entrada y salida periféricos asociados, y el software
asociado que utiliza almacenamiento comun para la totalidad o parte de un programa y para
todas las partes de los datos necesarios para la ejecucidon del programa. Un sistema
computarizado ejecuta programas escritos por el usuario o la persona designada por el
usuario, realiza la manipulacion de datos (incluyendo las operaciones aritméticas y
operaciones légicas), y puede ejecutar programas que modifican a si mismos durante su
ejecucién. Un sistema computarizado puede ser una unidad independiente o puede consistir
en varias unidades interconectadas. El hardware y software deben estar protegidos contra el
uso no autorizado o cambios. Los sistemas computarizados criticos deben ser validados antes
de su uso por personal capacitado del propio establecimiento o por una empresa contratada,
debidamente acreditada para este tipo de actividad. El sistema se considera critico si:

a. Esta directamente relacionado con el proceso de toma de decisiones para la
fabricacidn de productos de sangre, sangre o pruebas de productos de la (donante /
receptor), el etiquetado y la liberacioén;

Se utiliza para manejar o manipular la informacion relacionada;
Tiene un impacto en la calidad del producto, gestién de la informacidn,
almacenamiento o herramientas para la toma de decisiones y el control operacional.

Debe realizarse una revalidacidn periddica o controles anuales para asegurar la fiabilidad sobre
la base de una evaluacién de riesgos. Debe haber procedimientos para cada tipo de software
y hardware, que detalla la accién a tomar cuando se producen averias o fallos. Debe haber un
procedimiento documentado para el respaldo contra la pérdida de los registros (backup) en
caso de fallas planificadas o no-planificadas del funcionamiento. El proceso de archivo y
recuperacion debe ser validado para garantizar la exactitud de los datos almacenados y
recuperados.

Una vez en operacion, los sistemas computarizados criticos deben mantenerse en un estado
validado. Cualquier cambio debe ser manejado a través del sistema de control de cambio
formal que incluye las actividades de validacién y/o calificacién. Debe ser revisada la
documentacién aplicable y el personal debe estar entrenado antes de introducir el cambio en
el uso rutinario. Las actualizaciones de software se deben evaluar de antemano y debe haber
procedimientos para validar o verificar la aceptabilidad de la actualizacién de la instalacién. La
entrada manual de datos criticos, como los resultados de pruebas de laboratorio, debe
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requerir independiente verificacion y liberacidn por una segunda persona. Cuando se utiliza
un sistema computarizado, una auditoria de prueba debe ser garantizada.

CALIFICACION Y VALIDACION

Todos los procesos y equipos que participan en la produccidén y control de plasma para
fraccionamiento deben ser validados. Los datos deben estar disponibles para asegurar que el
producto final sera capaz de cumplir con las especificaciones. La validacién debe planificarse al
principio y a lo largo del tiempo de un proceso o actividad. Se debe realizar y documentar la
validacién por personal entrenado, siguiendo procedimientos establecidos incluidos en el sistema
de gestién de calidad.

6.1. Calificacion del equipamiento

Todo el equipamiento debe ser calificado y utilizado en concordancia con procedimientos
validados. El equipamiento nuevo o reparado debe cumplir los requerimientos de calificacién
cuando sea instalado y debe ser autorizado antes de su uso. Los resultados de la calificacién
deben estar documentados.

La extensidn de la calificacién debe depender de la complejidad y criticidad del equipo. Para
algunos equipos, con la calificacion de la instalacién y la calibracién puede resultar suficiente.
Para equipos mas complejos puede ser necesaria una metodologia mas exhaustiva para su
calificacién y validacion que deberd incluir los instrumentos, las operaciones asociadas y los
programas computarizados involucrados.

6.2. Validacion de los procesos de fabricacion

Los procesos criticos en la fabricacion de los componentes sanguineos deben ser validados antes
de su implementacién, siguiendo un protocolo predefinido de pruebasy criterios de aceptacion.
Los procesos criticos incluyen: la seleccién del donante y determinacién de su aptitud, la
preparacion de hemocomponentes, los ensayos para enfermedades infecciosas, los ensayos de
tipificacion del sistema ABO y la separacién de anticuerpos donde sea aplicable (por ejemplo
para concentrados de eritrocitos), el etiquetado, el almacenamiento y la distribucion.

Los estudios de validacidn deben ser conducidos para asegurar que los productos son
producidos de manera consistente de acuerdo a sus caracteristicas de calidad. Los criterios de
aceptacion se deben basar en especificaciones definidas incluyendo un conjunto de ensayos de
control de calidad. Los datos deben estar disponibles para demostrar que el producto final es
capaz de cumplir las especificaciones. Los ensayos de control de la calidad incluyen: medicion
del peso/volumen, eritrocitos residuales (en dependencia de las especificaciones del producto),
hemoglobina y factores de la coagulacion relevantes (por ejemplo, factor VIII) o contenido de
proteinas totales /1gG, donde sea aplicable.

Los sistemas de aféresis, incluyendo su software, se deben calificar y dar mantenimiento. Los
procedimientos de aféresis deben ser validados. Los criterios de validacién con respecto a la
calidad de los componentes de la sangre pueden, dependiendo del producto, incluir el peso, el
rendimiento, el contenido de las células blancas de la sangre residual, hemoglobina y factores
de coagulacion pertinentes. Los estudios de validacion de nuevos procedimientos de aféresis
también deben evaluar los posibles riesgos de la activacidon de la coagulacién, fibrindlisis, y
complementar los sistemas potencialmente inducidos por el material en contacto con la sangre.
Dichos estudios se realizan generalmente por el fabricante de los sistemas de aféresis para
apoyar la autorizacidn de las autoridades reguladoras.
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6.3. Seleccidn de sistemas de ensayo apropiados para la investigacion de enfermedades
infecciosas
Se deben considerar las siguientes condiciones minimas para asegurar la calidad de la seleccién
de las donaciones de sangre para los marcadores de infecciones:
a. Utilizar sistemas de ensayo disefiados y validados para la selecciéon de donantes de sangre;
b. Los sistemas de ensayo deben estar validados por el fabricante;
c. Antesde laimplementacidn de un sistema de ensayo para analisis rutinarios, el laboratorio
debe demostrar mediante validacidn que se cumplen las especificaciones del fabricante; vy,
d. El laboratorio debe demostrar que, en la aplicaciéon rutinaria del sistema de ensayo, se
alcanza el desempeno especificado y se mantiene consistentemente.

La seleccién de las donaciones de sangre generalmente requiere de sistemas de ensayo con
altos niveles de sensibilidad, aunque puede ser a expensas de la especificidad. Aunque esto
puede resultar en un incremento de la proporcién de resultados falsos positivos, es importante
asegurar que todos los hemocomponentes con un ensayo con resultado verdadero positivo sea
detectado y no liberado. En el caso de nuevos ensayos o técnicas, debe establecerse
especificaciones precisas mediante muestras de ensayo de poblaciones apropiadas (por
ejemplo: donantes, receptores, receptores seroconvertidos) y mediante comparacion de los
resultados generados con el sistema de ensayo existente y el nuevo ensayo.

Un sistema de ensayo involucra cuatro elementos esenciales que deben ser considerados para
su validacién:

a. Reactivos de ensayo que deben incluir material de control de calidad (muestra control
positiva, muestra control negativa, calibradores);

Equipamiento;

Software, si es aplicable;

d. Procedimiento y manipulacion (método de ensayo).

o

Los reportes de validacion deben presentar evidencias de que el alcance y las especificaciones
deseadas se cumplen, proporcionando ademads descripciones precisas de todo el material clave,
equipamiento y las condiciones de procesamiento, por ejemplo: temperatura y tiempo de
incubacién, revoluciones por minuto (rpm) en centrifugacién. Las instrucciones de
manipulacién y procesamiento, mediante las cuales se cumplen las especificaciones del ensayo,
deben estar establecidas por escrito y probadas con el sistema de ensayo. Las especificaciones
del sistema de ensayo que deben ser establecidas o cumplir por el fabricante son:

a. Especificidad;

b. Sensibilidad;

c. Exactitud (grado de cercania de las mediciones al valor verdadero);

d. Repetibilidad (replicacién de series);

e. Reproducibilidad (replicacion de series, variacion de operador, de dia o de lote de
reactivos);

f. Interferencias conocidas (por ejemplo: suero hemolitico, suero lipémico);

Limites inferior y superior de deteccidn (dilucion serial).

Se deben utilizar materiales de referencia adecuados para definir las especificaciones de
desempefio de un sistema de ensayo, ademas de la poblacidn donante/receptor que debe ser
evaluada. La documentacién para cada sistema de ensayo debe estar disponible y debe incluir
al menos la siguiente informacion:

GE-B.5.1.5-EST-01-01/V:1.0/DIC 2019 23|Pagina



S ) .
Repdblica Agencia Nacional de Regulacién,

Control v Vigilancia Sanitaria

ANEXO 2: GUIA DE USUARIO

GUIA DE VERIFICACION PARA OBTENER EL INFORME DE CUMPLIMIENTO DE LOS ESTANDARES DE CALIDAD PARA LA

OBTENCION DEL PLASMA COMO MATERIAL DE PARTIDA PARA LA PRODUCCION DE HEMODERIVADOS

a. Descripcidon del sistema de ensayo (reactivos, controles, dispositivos, etc.), equipamiento y

diluentes (si es aplicable);

Instrucciones de seguridad,;

Descripcion del principio de ensayo;

Especificaciones;

Descripcion del procedimiento de muestreo, plan de muestreo, manipulacién de las

muestras y procedimiento de ensayo;

f. Controles de calidad internos (positivo y negativo), corridos con cada serie de muestras de
donantes;

g. Material de calibracion recomendado y frecuencia de calibracién (ejemplo: con el cambio
de lote de reactivo);

h. Lectura primaria de las mediciones (ejemplo: densidad dptica);

i. Interpretacidon de las mediciones o conversidn a los resultados; vy,

j.  Criterios de aceptacion, valor de corte, valores de referencia, limites, pro-zona, zona gris.

mao o

Cuando sea posible, el sistema de prueba debe ser aprobado para el andlisis de la sangre por el
Programa Nacional de Sangre o quien ejerza sus competencias.

6.4. Validacion del desempeiio del ensayo
En adicidn a la validacién del sistema de ensayo por el fabricante, se requiere la validacion del
sistema de ensayo en el laboratorio, antes de su uso en los ensayos de rutina. Esta validacion
debe demostrar que:
a. Eldesempefio de las especificaciones del sistema establecido por el fabricante del sistema
de ensayo o kit se cumplen en el laboratorio;
b. El personal del laboratorio ha sido meticulosamente instruido, adiestrado y es competente
para operar el sistema de ensayo.

Antes del uso por primera vez, el equipamiento critico, incluyendo los sistemas computarizados

relacionados, deben ser cuidadosamente calificados. La calificacion de la instalacion,

calificacion de la operacion y la calificacidn del desempefio deben ser llevadas a cabo y

plenamente documentadas. Este trabajo puede involucrar a los suministradores o terceras

partes. La calificacion del desempeino debe ser realizada por el usuario final (y no por un

tercero), ya que estd prevista para demostrar que el proceso trabaja segun fue disefiado.

Adicionalmente, se requiere la demostracién de que las especificaciones y desempefio del

sistema de ensayo se cumplen constantemente en los ensayos rutinarios a los donantes, para

lo cual se debe considerar:

a. Incluir materiales de control de calidad externos e internos en cada serie de ensayos;

b. Utilizar muestras ensayadas previamente como paneles internos para controles de proceso

de la calidad periddicos;

Monitorear las mediciones de control;

Establecer la desviacion estandar de las medidas de control;

Implementar las reglas de desviaciones para el manejo de las acciones correctivas;

Monitorear las tendencias en mediciones de control con estandares externos o materiales

de referencia; y,

g. Participar en esquemas de evaluacidn externa de la calidad (ensayos de proficiencia) con
todos los miembros del personal calificado en el sistema de ensayos.

o Qoo
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MANEJO DE MATERIALES Y REACTIVOS

7.1. Materiales y reactivos

Solamente los reactivos y materiales de proveedores aprobados que cumplan los requisitos
documentados y especificaciones deben ser utilizados. Controles adecuados a los materiales
recibidos se deben realizar para confirmar que cumplen las especificaciones. Los procedimientos
de gestién de materiales, reactivos y suministros deben definir las especificaciones para la
aceptacion de todos los elementos que pueden influir en la calidad de los componente de la
sangre final. Los registros para estos materiales criticos deben indicar su aceptacién sobre la
base de especificaciones definidas y deben identificar a la persona que los acepté.

7.2. Recepcidn y cuarentena

Se deben realizar chequeos adecuados a los insumos recibidos con vistas a confirmar que
corresponden con la solicitud y cumplen especificaciones. Los chequeos deben incluir, como
minimo:

a. Numero de lote;

b. Fecha de caducidad;y,

c. Certificado del fabricante.

Deben comprobarse cuidadosamente recipientes danados para detectar materiales
posiblemente afectados. Los materiales criticos (tales como soluciones estériles, sistemas de
bolsas de sangre y reactivos para ensayos) se deben colocar en cuarentena inmediatamente
después de recibirlos, hasta que sean liberados para el uso, asegurando el almacenamiento
segregado, claramente sefalizado y el acceso restringido solamente a personal autorizado. Se
deben colocar etiquetas para indicar el estatus del material (cuarentena, aprobado, rechazado).
Cualquier sistema que reemplace la cuarentena fisica (por ejemplo, mediante un sistema
computarizado) debe proveer la seguridad equivalente.

7.3. Liberacion de materiales para la produccion y reactivos de ensayos recibidos

El material critico debe ser recibido en cuarentena y después evaluarlo para su aceptabilidad.
Después de que se ha determinado la aceptabilidad, los materiales deben ser liberados para el
uso en la fabricacién por una persona autorizada. La liberacién actual puede ser realizada por
una persona autorizada o bajo la guia de un sistema computarizado validado. Los criterios
minimos para la liberacién deben ser la disponibilidad y el chequeo de los certificados u otro
registro de aptitud generado por el fabricante, que contenga suficiente informacién para
determinar la aceptabilidad del producto. Del mismo modo, cada nuevo lote de kits de prueba
debe ser evaluado por el laboratorio para comprobar el cumplimiento de los estandares de
rendimiento predeterminados antes de la liberacién para el andlisis de rutina.

Los fabricantes de materiales estériles (por ejemplo, sistemas de bolsas de sangre, soluciones
anticoagulantes) deben proporcionar un certificado de liberacidn para cada lote. El Hemocentro
o Banco de sangre debe definir los criterios de aceptacion de dichos certificados, los cuales
deben incluir al menos el nombre del material, el fabricante, el cumplimiento de los requisitos
pertinentes (por ejemplo, regulaciones de la Farmacopea o de dispositivos médicos) y
confirmacién de que los materiales son estériles y libre de pirégenos.

7.4. Almacenamiento

Los materiales y reactivos se deben almacenar bajo las condiciones establecidas por el
fabricante y de forma ordenada, que permita la segregacién mediante lotes y la rotacién de las
existencias. El almacenamiento y uso debe seguir el principio de que “el primero que vence es
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el primero que sale”. El uso de la fecha de caducidad como una técnica alternativa de gestion de
inventario también es aceptable. Cuando se requieran condiciones de temperatura de
almacenamiento especiales, deben ser provistas, chequeadas y monitoreadas con regularidad.

7.5. Trazabilidad de materiales y reactivos

Se deben mantener los registros de inventarios para asegurar la trazabilidad. Los registros deben
reflejar el lote de materiales o reactivos que ha sido usado para la colecta, procesamiento o
ensayo de las unidades de sangre o componentes sanguineos. Los inventarios de suministros
criticos tales como etiquetas de donacidon con numeros seriados deben ser estrictamente
controlados para evitar mezclas o mal etiquetado debido a etiquetas no controladas. Los
materiales de referencia utilizados en el laboratorio deben ser trazables con respecto a los
patrones nacionales o internacionales.

7.6. Gestion de proveedores

Los materiales y reactivos relevantes para la calidad de los productos deben ser adquiridos
solamente de proveedores calificados. La relacién entre las partes (contratante y contratista)
deben estar definidas en un contrato. El Hemocentro o Banco de sangre como contratante es
responsable de evaluar la competencia del suministrador (contratista). El proceso de
contratacidén debe incluir:

a. Revisién de la calificacién antes de la presentacién del contrato para asegurar que el
suministrador cubre las necesidades organizacionales y cumple con los requerimientos de
buenas pricticas;

b. Establecimiento de especificaciones apropiadas que definan adecuadamente la calidad del
material o el servicio; entrega del producto con el certificado de calidad,;

c. Chequeo de los materiales recibidos para confirmar que cumplen las especificaciones;

d. Chequeos que aseguren que los materiales en uso contindan cumpliendo sus
especificaciones;

e. Notificaciéon de cambios en los requerimientos de cada parte antes de la implementacion
de cualquier cambio que pueda afectar la calidad de los materiales o servicios provistos;

f. Contactos regulares con los suministradores con vistas a ayudar en la comprension y
solucién de problemas.

Si la contratacion de los suministros de materiales, reactivos y diagnosticadores para todos los
Hemocentro o Banco de sangre del pais se realiza de forma centralizada, la entidad contratante
debe asegurar el cumplimiento de lo dispuesto respecto a la evaluacién de los proveedores y
la contratacion de los suministros.

PRODUCCION

El plasma para fraccionamiento debe obtenerse de una seleccién cuidadosa de donantes sanos que,
después de la revision de su historial médico (cuestionario de seleccidon del donante), examen
médico y analisis de sangre de laboratorio, son considerados de no presentar un mayor riesgo de
transmision de agentes infecciosos a través de productos derivados del plasma.

8.1. Registro de los donantes

Tras la presentacion en el Hemocentro o Banco de sangre, los donantes se deben identificar a si
mismos indicando su nombre completo, direccidn y fecha de nacimiento. Cada donante también
debe proporcionar la constancia de su lugar de residencia permanente, incluyendo un nimero
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de teléfono en su caso, de modo que puedan ser contactados después de la donacidn, si es
necesario.

El donante debe presentar una prueba de identidad con una fotografia - tal como cédula de
identidad, pasaporte o licencia de conducir - debe proporcionar, sobre todo en el caso donantes
por primera vez. Una cuidadosa revisidon de la identidad del donante debe repetirse antes de
cada paso que es relevante para la calidad de los productos y la seguridad de los donantes, o al
menos antes de la seleccién del donante y de la puncién venosa. Si se utilizan bases de datos
electrénicas para mantener la informacién de los donantes, deben implementarse controles
dobles u otro método validado para confirmar con exactitud la informacién introducida
manualmente.

8.2. Seleccion del donante de sangre/plasma

La sangre y sus componentes deben ser obtenidos de donantes sanos que han sido
cuidadosamente seleccionados mediante un proceso sistematico y validado que consiste en la
revision de la evaluacion de la salud del donante, el historial del comportamiento social
(cuestionario de seleccion del donante) y el examen médico. Esta evaluacion, junto con la
revision de los resultados de la prueba de laboratorio de deteccién de enfermedades infecciosas,
se debe utilizar para asegurarse de que, antes de la liberacidn de cualquier componente de la
sangre, que el donante no presente ningln aumento en el riesgo de transmisidon de agentes
infecciosos. Siempre que sea posible, las donaciones de sangre deben obtenerse por medio de
un sistema de donacidn que implica donantes repetitivos y ocasionales. La obtencion de sangre
de donantes repetitivos y ocasionales es una importante contribucién para asegurar la
informacidon médica dptima histérica acerca de los donantes, y por lo tanto a la deteccidn de
posibles factores de riesgo.

8.2.1. Vigilancia epidemioldgica de la poblacién de donantes
Para garantizar la maxima seguridad a largo plazo de todo el proceso para el fraccionamiento
del plasma, se debe establecer una vigilancia epidemioldgica continua de la poblacidon de
donantes, con la colaboracidon de los Centros de Higiene y Epidemiologia locales, o quien ejerza
sus competencias. El objetivo de la vigilancia epidemioldgica es conocer la posibilidad, el
predominio, la incidencia y la tendencia de los indicadores contagiosos de importancia para la
seguridad de los componentes sanguineos, posibilitando adoptar medidas preventivas de
manera oportuna.

El sistema debe ser capaz de recoger los datos epidemiolégicos no solo en niveles regionales

o nacionales, sino también entre las poblaciones que proveen sangre o componentes de

manera habitual en las diferentes localidades del pais. Se debe llevar el control de los donantes

viajeros que pudieran tener relacion con la posibilidad de transmision de enfermedades
endémicas contagiosas. (Por ejemplo: malaria, enfermedad de Chagas, entre otras.)

La informacidn de la vigilancia epidemiolédgica puede ser utilizada para:

a. Detectar, entre poblaciones de donantes de diferentes centros de coleccién, diferencias
gue pueden estar asociados con diferencias objetivas en los marcadores virales dentro de
las poblaciones de donantes;

b. Detectar diferencias en la seleccion de donantes y los procesos de deteccidn en centros de
recogida;

c. Detectar tendencias en los marcadores infecciosos que pueden reflejar o bien un cambio
en la tasa de marcadores virales en la poblacidn o una posible desviacion en la seleccion de
donantes o proceso de seleccion en sitios de recoleccion especificos;
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d. Evaluar la relevancia de cualquier medida preventiva, como un proceso fortalecido de
seleccion de donantes, criterios de diferimientos adicionales, o la implementacidon de
pruebas de deteccidon adicionales para evitar la contaminacidon de los componentes
sanguineos.

Cuando se utilizan las donaciones de personas que son donantes por primera vez para preparar
plasma para fraccionamiento, los datos epidemioldgicos de este grupo especifico de donantes
deben ser incluidos en la estimacién del riesgo por enfermedades infecciosas transmitidas por
la sangre. Para el analisis de los marcadores se recomienda la confirmacion de las pruebas
positivas (es decir, ensayos que indiquen que son repetidamente reactivos en una prueba de
deteccidn y positivo en al menos una prueba confirmatoria) las cuales debe ser registradas,
reportadas y analizadas. Cuando el fraccionador del plasma realiza pruebas adicionales (tales
como pruebas NAT) en donaciones que dieron resultados negativos en pruebas seroldgicas,
deben notificarse los resultados.

8.2.2. Informacion a los donantes

Los donantes potenciales deben recibir una explicacién, der ser posible de forma verbal y por
escrito, o por cualquier otro medio apropiado, como un cuestionario autoadministrado,
mediante el cual responda a las preguntas sobre su historia clinica y su comportamiento
personal, lo cual es necesario para determinar si son elegibles para donar sangre o plasma. La
informacidn escrita puede estar en la forma de un folleto explicando los riesgos de infeccidn
asociados con la sangre y los productos derivados del plasma, asi como su impacto social. Esta
informacidon debe explicarla personal capacitado, preferentemente un médico o bajo la
supervisién de un médico, que indique los criterios de exclusién para la donacidn de sangre y
plasma. Un sistema de comunicacidon adecuado debe asegurar que los factores de riesgo son
bien entendidos por el donante potencial.

Al donante potencial se le debe pedir que firme un formulario de consentimiento informado
para donar sangre en el que reconoce la comprensién de las responsabilidades morales y
legales y los posibles riesgos asociados con la donacidn de sangre, asi como las complicaciones
ocasionales que pueden ocurrir. La declaracién de consentimiento también debe incluir una
declaracion de que el donante autoriza la liberacidn de su sangre y componentes sanguineos
para transfusion o para la elaboracion de productos. Adicionalmente, el donante debe
informar al Hemocentro o Banco de sangre si se siente bien después de la donacién o si se
olvidé de mencionar un posible factor de riesgo. Esto es de suma importancia para una
donacidn utilizada para preparar plasma para fraccionamiento, ya que es vital ser capaz de
eliminar las donaciones en riesgo antes de la etapa de produccién del hemoderivado y evitar
la posible necesidad de destruir la reserva de plasma, los productos intermedios o productos
derivados de eso.

8.2.3. Cuestionario y entrevista

Todos los Hemocentros o Bancos de sangre deben establecer las facilidades necesarias, para
que los donantes contesten de manera personal y confidencial el cuestionario de seleccion del
donante, sean donantes por primera vez o regulares. En caso de donantes analfabetos o los
que tengan cualquier discapacidad fisica que le impidan llenar personalmente el cuestionario,
el Hemocentro o Banco de sangre debe designar a una persona que no sea el seleccionador
del servicio para que lo haga con el donante y no haya un sesgo en la informacion; se debe
registrar en la seccion de la firma: los nombres, apellidos, nimero de la cédula de identidad y
la firma; en aquellos casos en que no pueda firmar el donante se debe registrar la huella digital
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en el espacio asignado para el efecto. El cuestionario o formulario a utilizar debe ser aquel
emitido a través del Acuerdo Ministerial 5317 o aquel que se elabore para el efecto y se
encuentre publicado en la normativa referente a la Donacién de Sangre que se encuentre
vigente.

Una vez que el donante ha contestado el cuestionario, debe ser entrevistado por un
profesional de salud del Hemocentro o Banco de sangre debidamente formado y calificado. El
cuestionario y la extension de la entrevista pueden variar, desde una interrogacién
estandarizada hasta una conversacién libre, propiciando ampliamente la interaccion,
confianza, calidez y respeto. La entrevista debe ser dirigida por el seleccionador y tanto los
donantes repetitivos como los que donan por primera vez deben someterse al mismo proceso
técnico de seleccidn rigurosa en el marco de la normativa legal vigente establecida para el
efecto.

Debe asegurarse la trazabilidad entre el donante, el cuestionario del donante y los productos
recolectados. El producto debe ser identificado con cédigo de barras, de cédigo unico,
irrepetible y alfa numérico, de tal manera que permita su trazabilidad en toda la cadena
transfusional, conforme lo establecido en la normativa legal vigente. Los donantes potenciales
gue estdn en riesgo de ser portadores de una enfermedad transmisible por la sangre o por
productos derivados del plasma, deben ser capaces de excluirse voluntariamente después de
leer y responder a la informacidn en el cuestionario. Tal auto-exclusidon confidencial también
debe ser posible después de la donaciéon (por ejemplo: por teléfono). Debe haber un medio
para documentar tanto la razén de autoexclusion y la determinacién de la necesidad de
diferimiento temporal o permanente. Estos registros deben ser archivados de una manera
similar a todos los registros de verificacién de donantes.

La identificacidn, informacién de los donantes, la entrevista de seleccion de donantes y la
evaluacidon de los donantes deben todos tener lugar antes de cada donacidn. Las instalaciones
y el disefio del Hemocentro o Banco de sangre debe permitir la adecuada confidencialidad
durante el proceso de entrevista y seleccidn de donantes a fin de no desalentar el donante
candidato de responder a preguntas sobre su comportamiento personal o privado; de otro
modo la seguridad de la donacion de sangre podria verse comprometida. Los intervalos
minimos entre donaciones debe estar acorde a lo establecido en el Acuerdo Ministerial 5317
o la normativa referente a la Donacidn de Sangre que se encuentre vigente, los intervalos
deben auditarse para el cumplimiento del periodo de espera antes de cada donacidn.

8.2.4. Politica de diferimiento y los criterios de exclusién

Los criterios de exclusion y diferimiento permanentes o temporales utilizados para los
donantes potenciales deben ser aquellos descritos en el Acuerdo Ministerial 5317 o la
normativa referente a la Donacion de Sangre que se encuentre vigente, los mismos deben ser
publicados, e incorporados en el material educativo para los donantes y los procedimientos
del establecimiento. También se debe identificar si el donante ha sido previamente diferido, y
las razones de cualquier diferimiento se deben examinar de manera que una decisién pueda
ser tomada sobre si aceptar el donante para la donacién actual. Un donante diferido debe ser
informado de la razéon para dicho diferimiento, recomendandole a no donar en otras
instalaciones, mientras este diferido e informar que la razéon para el diferimiento puede ser
compartida con otros profesionales de la salud.
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Cuando se utilizan criterios de exclusién temporal, debe existir un procedimiento especifico
que involucre personal capacitado para el restablecimiento de los donantes. Existen criterios
de exclusién que son temporales (durante el tiempo que el factor de riesgo ha sido
identificado), pero que puede aplicarse después de que controles adicionales se han llevado a
cabo en el donante o el periodo de diferimiento ha pasado.

8.2.5. Examen fisico, criterios de salud del donante y la aceptacion de donantes

Antes de la donacién de sangre y en caso de plasmaféresis a intervalos regulares, un
profesional de la salud debidamente calificado debe realizar un examen fisico al donante
potencial, conforme lo descrito en el Acuerdo Ministerial 5317 o la normativa referente a la
Donacidn de Sangre que se encuentre vigente.

Debe existir un procedimiento operativo estdndar escrito en base a los criterios de
aceptacion/diferimiento pertinentes para controlar los criterios de aceptacién de donantes y
de diferimiento. Hallazgos anormales de donantes deben ser referidos al profesional de la
salud calificado que tiene la responsabilidad de tomar la decisién final sobre la elegibilidad del
donante sobre la base de los conocimientos médicos actuales y los reglamentos nacionales.

Un sistema de registro computarizado apropiado (o, si es que no esta disponible, un sistema
manual) debe existir para los registros de donantes (incluyendo su historial médico y estado
de salud), y con el fin de garantizar la trazabilidad de todas las donaciones. Esta informacién
proporciona una perspectiva histérica del estado de salud de los donantes, incluyendo
diferimientos temporales anteriores, y contribuye a reforzar el juicio sobre si la donacidn
crearia un riesgo para la calidad y la seguridad de los componentes de la sangre.

Se deben mantener registros para cada actividad asociada con la seleccién del donante. El
registro debe reflejar la decisiéon de aceptar el donante, teniendo en cuenta la historia clinica,
la historia de donantes rechazados, el intervalo de donacién, las respuestas dadas en la
entrevista o el cuestionario y los resultados del examen fisico. El rechazo de un donante y la
razon del diferimiento se deben registrar. El seleccionador debe firmar los registros de
seleccidn de donantes y la evaluacion final de la idoneidad del donante.

Como con todos los otros pasos de fabricacién bajo BPM, la seleccién de donantes y los
procedimientos de aceptabilidad deben seguirse en todo momento métodos validados.
Cualquier desviacion de los procedimientos y procesos establecidos pueden dar como
resultado productos que no cumplen las especificaciones de modo que tales productos deben
ser considerados como productos no conformes y no deben ser liberados para su distribucion.

8.3. Colecta o extraccion de sangre
La colecta de sangre o plasma para fraccionamiento debe realizarse en Hemocentros o Bancos
de sangre que cuenten con la licencia y permiso respectivo otorgado por la Agencia de
Aseguramiento de la Calidad de los Servicios de Salud y Medicina Prepagada - ACESS. El area
para la colecta o extraccion de sangre debe estar separada de las areas de procesamiento y
almacenamiento. Antes de cada donacidn, el personal debe de cumplir con todas las normas
de asepsia, antisepsia y bioseguridad establecidas por la Autoridad Sanitaria Nacional.

8.3.1. Extraccidn de sangre entera
Los donantes deben confirmar su identidad (por un método tal como indica el nombre y fecha
de nacimiento) inmediatamente antes de la punciéon venosa. Adicionalmente antes de la
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puncién venosa, se debe hacer una comprobacién para asegurarse de que el sistema de
recolecta para ser utilizado no estd dafiado o contaminado, y que es apropiado para la colecta
prevista. Cualquier humedad anormal o decoloracién sugiere un defecto y, en tal caso, el
sistema de recoleccién debe ser desechado. Una investigacidon debe llevarse a cabo para
evaluar la magnitud del problema y las acciones correctivas apropiadas se deben tomar. Los
sistemas de recoleccién deben ser utilizados de acuerdo con las instrucciones del fabricante.
La desinfeccidén de las manos y los procedimientos adecuados de higiene personal deben existir
y deben ser realizados por el personal antes de cada donacidn.

Un procedimiento estandarizado y validado para la preparacién del sitio de flebotomia debe
seguirse utilizando una solucién de desinfecciéon adecuada que se debe permitir que se seque
en funcion del tipo de desinfectante. La fecha de caducidad del desinfectante debe ser
revisada. Si se utilizan envases recargables (botellas o bolsas), deben ser limpiadas antes de
ser rellenadas. La fecha de fabricacién y la fecha de apertura de desinfectantes deben indicarse
en la etiqueta. El drea de la piel preparada no debe ser tocada después de la desinfeccion y
antes de que la aguja ha sido insertada. Se debe tener cuidado de no apoyarse sobre o hablar
sobre la piel desinfectada.

Para las donaciones de sangre, muestras de laboratorio deben ser tomadas en el momento de
la donacion. Los procedimientos deben ser disefiados para minimizar el riesgo de
contaminacién microbiana a la unidad, tales como el desvio de al menos los primeros 10 ml
recolectados en el tubo de ensayo para la prueba. Algunos métodos deben ser implementados
para minimizar el deterioro de la muestra, tales como la refrigeracién de la muestra si es
requerido por las instrucciones del fabricante para el tubo de ensayo o kit de prueba. El
proceso de etiquetado de la muestra debe incluir pasos (tales como el etiquetado de los tubos
inmediatamente en el lado de la silla) para evitar confusion en la identificacién de las muestras.
Las muestras de ensayo deben ser etiquetadas inmediatamente de una manera que une el
donante, las muestras y el componente de la sangre sin violar la confidencialidad del donante.
Tan pronto como comienza el proceso de recoleccion, una buena mezcla de la sangre con la
solucidn anticoagulante debe garantizarse para evitar riesgos de la activacion de la cascada de
coagulacién. La bolsa de recoleccion se debe mezclar suavemente a intervalos regulares a
partir de entonces. El mezclado se puede hacer mediante el uso de un balance de mezcla
automatica de funcionamiento continuo o por mezcla manual periddica de la unidad por lo
menos cada 90 segundos. El tiempo de salida del fluido sanguineo no debe ser mayor de doce
minutos, para evitar la activacidn de los factores de la coagulaciéon y componentes celulares.
Se deben mantener registros para cada actividad asociada con la donacién, incluyendo
identificacion de la persona que realizé la puncidon venosa. Los registros también deben
mostrar alguna donacidn sin éxito, reacciones adversas o efectos adversos. El tiempo maximo
de recoleccién para la aceptacidon de la donacidn para el procesamiento componente debe ser
especificado y controlado. Las donaciones que exceden el periodo maximo de tiempo deben
ser registradas y descartadas.

El tubo de recoleccién de la bolsa de sangre integral debe ser sellado en el extremo lo mas
cerca posible a la bolsa de sangre y luego se debe retirar.

Un sistema de nimeros de donacidn Unicos debe ser utilizado para identificar cada donante y
la donacidn relacionada, todos los componentes asociados, muestras y registros, y para asociar
cada uno a los otros.

Cuando se ha completado la donacién, todos los registros, bolsas de sangre y muestras de
laboratorio deben ser revisados por el nimero de donacion emitida. Etiquetas de nimeros de
donaciones que no se han utilizado, deben desecharse usando un procedimiento controlado.
Deben existir procedimientos para excluir identificaciones errdneas. Después de la extraccion
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de sangre, las bolsas de sangre deben ser manejadas de una manera que mantiene la calidad
de la sangre. (Ver la seccién 8.4.3.1)

Debe existir un procedimiento estandar de operacién que describa las acciones que deben
tomarse después de una donacidn no exitosa. Debe especificarse como manejar material ya
etiquetado y las circunstancias bajo las cuales una segunda puncién venosa podria ser posible.
El proceso de extracciéon de sangre debe realizarse siguiendo en todo momento métodos
validados. Cualquier desviacion de estos procedimientos y procesos establecidos pueden dar
como resultado productos que no cumplen con las especificaciones, y por lo tanto son
productos no conformes, por lo cual no deben ser liberados para su distribucion.

8.3.2. Extraccidon de componentes sanguineos por aféresis

En los procedimientos automatizados, la sangre completa es colectada del donador, mezclada
con anticoagulante, y se pasa a través de un dispositivo de aféresis automatizado. El
componente de la sangre de eleccion se separa de los otros componentes de la sangre que son
devueltos al donante en una serie de ciclos de recoleccién/separacién y de retorno. Los
pardmetros operacionales del sistema de aféresis deben aplicarse de acuerdo con las
instrucciones del fabricante del equipo y en el cumplimiento de los requisitos de seguridad
establecidos por el Programa Nacional de Sangre o quien ejerza sus competencias. En general,
el anticoagulante — a menudo citrato de sodio al 4% o solucién de la dextrosa del citrato del
anticoagulante A (ACD-A) - se entrega a una velocidad que producira una relacién especifica
de anticoagulante a sangre. El volumen del componente colectado del donante durante un
procedimiento y durante un periodo de tiempo debe ser regulado por las politicas internas
basadas en los conocimientos médicos actuales. El nimero de ciclos de recoleccién/separacion
y de retorno para cada donante depende del volumen total del componente que ha de ser
cosechado. Para determinar el numero de ciclos que ha de emplearse, el equipo requiere la
programacion con entradas de datos tales como el peso del donante, la altura y los valores de
hemoglobina, y la de plaquetas antes de la donacidn contar si las plaquetas han de ser
recogidos. La cantidad de tiempo requerido para el procedimiento de donacién depende del
nimero de ciclos. El nimero de ciclos de recoleccidén/separacién y de retorno para cada
donante depende del volumen total del componente que ha de ser cosechado. Un médico
adecuadamente capacitado debe estar disponible durante las sesiones de aféresis.

El proceso de recoleccién de aféresis debe ser seguido en todo momento por métodos
validados. Cualquier desviacién de los procedimientos y procesos establecidos pueden dar
lugar a productos que no cumplen con las especificaciones y por lo tanto deben ser
considerados productos no conformes y no deben ser liberados para su distribucidn.

8.3.3. Seguridad de los donantes

Todas las medidas se deben tomar para evitar cualquier cosa que pueda afectar negativamente
al donante antes, durante y después de la donacidn. Especial atencién debe tenerse en cuenta
por el riesgo potencial de transmisiéon de enfermedades o infecciones durante los procesos de
recoleccidn y muestreo.

Los donantes deben recibir instrucciones post-donacién con respecto a un periodo de
recuperacion, tales como abstenerse de ciertas actividades por un tiempo, el consumo de
liguidos mas usual de lo habitual y asegurarse de comer adecuadamente después de la
donacién. Se debe advertir a los donantes a abstenerse de realizar actividades como
levantamiento de pesas, operar equipos de grandes dimensiones y otras actividades
extenuantes durante un periodo de tiempo hasta que su volumen de sangre se haya
recuperado. Los donantes también deben recibir informacion sobre cdmo obtener consejo
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médico si experimentan una reaccién adversa después de abandonar el Hemocentro o Banco
de sangre. Durante todo el procedimiento de retirada de sangre o componentes sanguineos,
el donante debe ser monitoreado. El personal debe estar capacitado para proporcionar ayuda
necesaria en caso de cualquier reaccién adversa. Los donantes deben ser mantenidos bajo
observacién post-donacién (al menos 10 minutos) antes de salir del Hemocentro o Banco de
sangre y debe ser ofrecido algun refrigerio calérico. Una atencién inmediata se debe dar al
donante si hay una reaccion en el donante. Debe existir la informacion relativa a las reacciones
de los donantes y un proceso para realizar el seguimiento a las reacciones con el fin de evaluar
el niumero, tipo y gravedad de las reacciones. Esta informacién debe ser utilizada para mejorar
la seguridad del donante.

8.4. Preparacion de componentes

La calidad de los componentes esta asegurada por el control de todas las etapas de fabricacion,
incluyendo la identificacion de donantes, la recoleccion, separacion de los componentes, el
etiquetado, almacenamiento, envasado y distribucién. Los procedimientos operativos estandar
deben describir las especificaciones para los materiales que influirdn en la calidad del
componente sanguineo final. En particular, deben existir especificaciones para la sangre y sus
componentes (componentes intermedios y finales), los materiales de partida, soluciones
aditivas, material de envase primario (bolsas) y el equipo.

Los procedimientos operativos estandar para la preparacion de componentes deben seguirse en
todo momento métodos validados. Cualquier desviacién de los procedimientos y procesos
establecidos que pudiera resultar en productos que no cumplan especificaciones, debe estar
completamente documentada, los productos considerados como productos no conformes no
deben ser liberados para su distribucion.

8.4.1. Material de Partida

Los materiales de partida para la preparacién de componentes de la sangre son las donaciones
de sangre colectadas de donantes adecuados. Las condiciones de almacenamiento o
transporte, y el tiempo antes de la elaboracién, son factores que contribuyen a la calidad del
producto. Los retrasos en la preparacidn o condiciones inadecuadas de almacenamiento o
transporte pueden afectar negativamente a la calidad del producto final. La sangre y sus
componentes deben ser colocados en condiciones controladas y validadas tan pronto como
sea posible después de la puncién venosa.

Las donaciones y las muestras deben ser transportadas al sitio de procesamiento de acuerdo
con procedimientos que garanticen tanto una temperatura aprobada constante y seguro
confinamiento. Esto es especialmente importante cuando la sangre se transporta desde sitios
de recoleccidn distantes. El transporte del producto o el envio a temperaturas adecuadas y con
supervisién de la temperatura son importantes para garantizar una calidad éptima. Debe
haber datos de validacién para demostrar que el método de transporte mantiene la sangre
dentro del rango de temperaturas especificado durante todo el periodo de transporte.
Alternativamente, registradores de temperatura portatiles se pueden utilizar para registrar la
temperatura durante el transporte de la sangre al sitio de procesamiento. Cuando la sangre no
se transporte por el propio establecimiento de transformacion, las responsabilidades de la
empresa de transporte deben ser claramente definidas y deben llevarse a cabo auditorias
periddicas para garantizar el cumplimiento.
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8.4.2. Métodos de produccién

La documentacidn sobre la recoleccién de sangre y plasma debe comprobarse en el sitio de
procesamiento durante la recepciéon de las donaciones. El método de preparacidon de
componentes sanguineos debe estar validado, con independencia de la tecnologia aplicada
(por ejemplo: aféresis, centrifugacion). Los procedimientos de separacion de sangre deben
realizarse usando un sistema cerrado y deben ser validados, documentados y probados para
asegurar que los contenedores son correctamente identificados. En circunstancias
excepcionales, pudiera resultar necesario el uso de sistemas abiertos; para ello, se requieren
ambientes especificamente disefiados para reducir al minimo el riesgo de contaminacién
microbiana (por ejemplo: un ambiente Grado A con un fondo Grado B). Cuando se utilicen
sistemas abiertos, se debe dar especial atencion al empleo de técnicas de procesamiento
aséptico.

Cuando se utilicen dispositivos conectores estériles para mantener funcionalmente un sistema
cerrado, los mismos se deben emplear correctamente en concordancia con un procedimiento
validado; se debe comprobar la alineaciéon de la soldadura resultante y su integridad mediante
métodos validados. El equipamiento utilizado para la preparacién de los componentes
sanguineos debe ser trazable en los registros de fabricacion correspondientes.

La preparacién de sangre reconstituida se debe realizar con el empleo de sistemas cerrados y
mediante la unién de concentrado de eritrocitos. En caso que se requiera utilizar sistemas
abiertos, se debe emplear técnicas de procesamiento aséptico y se debe establecer el tiempo
maximo para el uso del producto.

8.4.2.1. Centrifugacion

Los parametros de centrifugacion (revoluciones por minuto, temperatura, tiempo,
aceleracién, desaceleracion), son importantes para la composicidn y caracteristicas de cada
componente especifico, por lo que deben estar validados para demostrar que el proceso
produce componentes de calidad de forma consistente. Los registros de centrifugacién de
cada corrida deben identificar al operador y deben confirmar que el proceso de
centrifugacion se realizé segln las especificaciones.

8.4.2.2. Separacion

Al finalizar la centrifugacidn, el sistema de bolsas se debe extraer cuidadosamente de la
centrifuga y se debe colocar en un sistema separador de sangre o desplasmatizador. Los
diferentes componentes (eritrocitos, plaguetas, plasma) deben ser transferidos a las bolsas
satélites del sistema cerrado, aplicando un procedimiento que asegure una cosecha dptima
de la fraccidn requerida y se minimice el arrastre de otras fracciones. Algunos componentes,
como el plasma y las plaquetas, pueden ser separados durante el proceso de extraccion
mediante tecnologia de aféresis. (Ver seccion 8.3.2)

8.4.2.3. Congelacion

La congelacién es un paso de procesamiento importante que tiene un impacto en la calidad,
especialmente de plasma. La velocidad a la que se congela y la temperatura interna son
considerados parametros importantes. Un congelamiento rapido del plasma previene o
reduce la pérdida de los componentes criticos tales como el Factor VIl en el plasma
congelado que es recuperado u obtenido por aféresis.

El sistema de congelacion debe asegurar que el plasma sea congelado en su interior a la
temperatura especificada, dentro del limite de tiempo especificado, teniendo en cuenta que
la velocidad de congelacién sera influenciada por el tipo de recipiente de plasma, el equipo
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de congelacién y el patrén de carga, asi como por el volumen de plasma. Para la validacion
de los procesos de congelacién se debe considerar los escenarios del peor caso que tienen
en cuenta tanto las cargas y las posiciones minima y maxima en el congelador. El registro de
la temperatura de las unidades de plasma vy el tiempo de congelacién durante un proceso de
congelacion permite evaluar la capacidad de congelacion de los equipos y garantiza un
proceso de congelacion estandarizado. Los estudios de validacion deben estar disponibles y
deben demostrar que la temperatura de un paquete congelado alcanza la temperatura de
almacenamiento propuesto siguiendo las especificaciones. La congelacién de componentes
celulares tales como los eritrocitos o células para terapia celular debe seguir un
procedimiento definido y validado que asegure la recuperacién y viabilidad del producto
celular durante las etapas de descongelacion y preparacion final.

8.4.2.4. Reduccion de leucocitos (leucorreduccion):

La sangre entera puede ser filtrada por la reduccidn de leucocitos antes de la centrifugacion.
La filtracion de la sangre entera reduce el nivel de plaquetas y la contaminacidn de leucocitos
en preparaciones de plasma y el concentrado de glébulos rojos. Alternativamente, los
componentes (por ejemplo, gldbulos rojos, plaquetas) pueden ser filtrados después de la
separacion. El proceso de leucorreduccién debe ser validado bajo las condiciones de uso.
Adicionalmente a los parametros del filtro, hay varios pardmetros del proceso que influyen
en el resultado final de la filtracién, como son la velocidad del flujo, la temperatura, el cebado
y los enjuagues, asi como las propiedades del componente a ser filtrado (por ejemplo:
historia de almacenamiento del componente, nimero de leucocitos y numero de plaquetas).
El procedimiento de filtracion debe incorporar especificaciones tales como la altura y la
temperatura. Especial consideracién se le dard a la velocidad de filtracidn, ya que una
filtracion rapida o lenta puede indicar fallas en el proceso.

Las técnicas especiales de centrifugacion o filtracién de la reduccién de leucocitos se utilizan
en varios sistemas de aféresis. Cuando se establece un procedimiento estandarizado en el
sistema de aféresis, el método debe ser validado en las condiciones que se utilizaran. Un
método apropiado se debe utilizar para el recuento de leucocitos después de la reduccion de
leucocitos. El método debe ser validado para asegurar linealidad, exactitud y
reproducibilidad.

8.4.2.5. Irradiacién

Se debe realizar el mapeo de dosis regular de irradiacién del equipo.

Se debe establecer el tiempo de exposicion para asegurar que toda la sangre y los
componentes reciban la dosis minima especificada y que ninguna parte reciba mas de la dosis
maxima recomendada. La dosis minima recomendada es de 25 Gy (2500 cGy). Un Gray (Gy)
es equivalente a 100 rads. Se debe tener cuidado respecto a la fuga incrementada de potasio
de los eritrocitos después de su irradiacion, ya sea por limitacién de la vida util de los gldbulos
rojos o por otras etapas de la fabricacidn, por ejemplo el lavado. Se debe asegurar la
adquisicion periddica de la fuente radioactiva (al menos anualmente), considerando el
decaimiento de la fuente. Se debe utilizar un segundo dispositivo medidor independiente
para monitorear el tiempo de exposicién. Se debe utilizar indicadores de radiacion para
diferenciar los componentes irradiados de los no irradiados. Debe existir un procedimiento
definido que garantice la separacién de los componentes irradiados de los no irradiados,
empleando etiquetas distintivas.
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8.4.3. Sangre y componentes

El proceso de recoleccién de por siya es crucial para la calidad de los componentes sanguineos.
Deben implementarse medidas como un brazo de limpieza fiable y un procedimiento de
desinfeccién, el uso de sistemas de recoleccién cerrados y estériles, y los controles
microbioldgicos apropiados. Los limites de tiempo deben definirse para el procesamiento de
componentes sanguineos. Se debe establecer por escrito las especificaciones de calidad de la
sangre y los componentes sanguineos. Las especificaciones de calidad de los componentes
sanguineos a ser fabricados por el Hemocentro o Banco de sangre deben formar parte del
Expediente Maestro del sitio.

8.4.3.1. Lasangre entera

La sangre entera para transfusion es sangre que se toma de un donante que ha sido evaluado
y adecuado con el cumplimiento de los criterios de aceptacién del Hemocentro o Banco de
sangre. La sangre completa se recoge en recipientes estériles y libres de pirégenos con un
anticoagulante adecuado. Se puede usar sin procesamiento adicional. En algunos casos, la
sangre completa para transfusion también se puede usar después de la reduccién de
leucocitos.

La temperatura de la sangre completa almacenada para transfusion debe permanecer
controlada entre 2 ° y 6 ° C. El tiempo de almacenamiento depende de la solucidn
anticoagulante / conservante utilizado.

Un control periddico de calidad se debe realizar en el producto final para asegurar que el
proceso de fabricacidon es consistente (ver seccion 8.6). Como minimo, los siguientes
pardmetros criticos deben comprobarse durante los ensayos de control de calidad:

a. Volumen;

b. Hemoglobina o hematocrito;

c. Hemodlisis al final del almacenamiento.

El principal uso de la sangre entera es como material de partida para la preparacion de
componentes de la sangre. Después de la recoleccidn, la sangre entera se debe mantener a
una temperatura controlada apropiada para la fabricacién de componentes y debe ser
entregada en el lugar de produccién lo mds rapidamente posible. Si la sangre entera se
recoge en un lugar distante del lugar de produccién, los sistemas de transporte validados
deben asegurar que las temperaturas correctas se mantienen durante todo el proceso y que
el producto se entrega dentro de las 24 horas. El periodo entre la recoleccion y
procesamiento adicional depende del producto, pero no debe superar las 24 horas.

La sangre también puede ser filtrada para reducir el contenido de leucocitos antes del
procesamiento adicional. Los componentes deben fabricarse mediante un método validado
que cumpla con las especificaciones del producto predefinidas.

8.4.3.2. Concentrado de glébulos rojos

Concentrados de glébulos rojos son obtenidos a partir de sangre entera por centrifugacién y
la eliminacion del plasma con o sin capa leucocitaria, dependiendo de los parametros de
centrifugacion. Después de la adicidon posterior de una solucidn nutriente apropiada, los
glébulos rojos deben ser almacenados a 1-6 ° C tan pronto como sea posible.
Alternativamente, los concentrados de glébulos rojos se pueden obtener usando un sistema
de aféresis y se almacenan igualmente en 1-6 ° C. Unidades de glébulos rojos que superan 10
® C después de alcanzar la temperatura de almacenamiento deben ser desechados. El
concentrado de gldbulos rojos puede ser usado para la transfusion sin mds procesamiento.
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Para obtener concentrados de gldbulos rojos reducido de leucocitos, se puede aplicar la
filtracidon de la sangre antes de la separaciéon o puede haber una filtracidon posterior a la
separacion del concentrado de gldbulos rojos. Un procedimiento completamente validado
debe ser establecido para determinar las condiciones éptimas para el uso de un método de
reduccion de leucocitos. Los concentrados de glébulos rojos son almacenados en las mismas
condiciones de almacenamiento que la sangre entera. El tiempo de almacenamiento
depende de la solucién anticoagulante/conservante utilizado.

Otros métodos de preparacion, tales como la irradiacidn o lavado, se aplican para obtener
productos de gldbulos rojos especificos, dependiendo de la indicacidon clinica. Se debe
realizar un control de calidad periddico en el producto final para asegurar que el proceso de
fabricacion es consistente (ver seccidn 8.6). Los parametros medidos dependen del tipo de
producto concentrado de gldbulos rojos obtenido. Como minimo, los siguientes pardmetros
criticos deben comprobarse durante los ensayos de control de calidad:

a. Volumen;

b. Hemoglobina o hematocrito;

c. Hemdlisis al final del almacenamiento;

d. Leucocitos residuales, si se lleva a cabo la reduccién de leucocitos.

8.4.3.3. El concentrado de plaquetas

Los concentrados de plaquetas se derivan de la sangre entera o se obtienen mediante
aféresis. Después de la recoleccion, la sangre entera se puede mantener hasta 24 horas en
condiciones que son consistentes con la preparacion de plasma (ver seccion 8.4.3.4.) y segun
un método validado para mantener una temperatura entre 20 ° C y 24 ° C, siguiendo
recomendaciones internacionales. La unidad de sangre entera se centrifuga de manera que
un numero 6ptimo de las plaquetas permanecen en plasma (plasma rico en plaquetas, o
PRP). Los concentrados de plaquetas se obtienen entonces por centrifugacién de plasma rico
en plaquetas y luego se vuelven a suspender.

Sin embargo, si se centrifuga la sangre entera de manera que las plaquetas de la sangre se
sedimentan principalmente a la capa leucocitaria, la capa leucocitaria se separa y se procesa
adicionalmente para obtener un concentrado de plaquetas. Una sola capa leucocitaria o un
grupo de capas leucocitarias se diluyen con plasma o una solucién nutriente apropiada, y las
plaquetas se concentran por centrifugacion adicional. El contenido de plaquetas por unidad
depende del método de preparacion. Del mismo modo, el contenido de leucocitos residual
variard de acuerdo con los parametros de centrifugacién. Los concentrados de plaquetas
(ambos de sangre total y de aféresis) deben almacenarse en condiciones que garanticen que
la viabilidad y las actividades hemostaticas se conservan de manera dptima. La temperatura
de almacenamiento debe ser de 20-24 ° C. Una agitacion suave continua de plaquetas
durante el almacenamiento debe ser suficiente para garantizar la disponibilidad de oxigeno
a las plaquetas. Un tiempo de almacenamiento debe ser definido, normalmente no debe
exceder de cinco dias en ausencia de medidas adicionales.

En circunstancias especiales, un volumen reducido, dividido, lavado o concentrados de
plaquetas irradiados se puede preparar para tratamientos especificos. Un control de calidad
periddico se debe realizar en el producto final para asegurar que el proceso de fabricacién es
consistente (ver seccidon 8.6). Como minimo, los siguientes parametros criticos deben
comprobarse durante los ensayos de control de calidad:

a. Volumen;

b. Contenido de plaquetas;
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c. Leucocitos residuales, si se lleva a cabo la reduccién de leucocitos;
d. pH, medido al final de la vida util recomendada.

8.4.3.4. Plasma para transfusidn y plasma para fraccionamiento

Plasma para transfusion se prepara ya sea de sangre entera o de plasma recogido mediante

aféresis, y se congela dentro de un periodo definido de tiempo a una temperatura que se

debe mantener adecuadamente los factores de coagulacién labiles en un estado funcional,

de acuerdo con el uso previsto del plasma. En particular, el contenido de Factor VIl es critico

tanto como un indicador de la calidad y para asegurar la eficacia de crioprecipitado.

Si se separa el plasma de una unidad de sangre entera que es refrigerada a 4 °C, la

centrifugacién debe tener lugar preferentemente dentro de las ocho horas de la recoleccidn.

Si toda la unidad de sangre se enfria rapidamente a 20-24 °C y se mantiene a esta

temperatura constante después de la recoleccion, la separacién puede tener lugar dentro de

18- 20 horas porqgue se han encontrado tales condiciones para proteger Factor VIII.

Si el plasma es colectado por aféresis, el proceso de congelacidon debe comenzar tan pronto

como sea posible, e idealmente no mas tarde de seis horas después de la finalizacién del

proceso de aféresis. Se debe considerar a los marcos de tiempo de procesamiento con

respecto al anticoagulante, el dispositivo utilizado y el producto a fabricar. El proceso de

congelaciéon debe ser validado y debe tener lugar en un sistema que permita la congelacidn

completa a una temperatura central predefinida en un tiempo predefinido (ver la seccidon

8.4.2.3).

La estabilidad del producto depende de la temperatura de almacenamiento. La temperatura

de almacenamiento y el tiempo de conservacion dependen del uso previsto del producto.

Para el almacenamiento a largo plazo (mas de un afio) la temperatura éptima de

almacenamiento es de menos 25 ° C o mas frio.

Control de calidad periddico se debe realizar en el producto final para asegurar que el

proceso de fabricacion es consistente (ver seccion 8.6). Como minimo, los siguientes

pardmetros criticos deben comprobarse durante los ensayos de control de calidad:

a. Volumen;

b. Actividad del factor VIII (especialmente si plasma se utiliza para tratar deficiencias de
factor VIII);

c. Leucocitos residuales, si se lleva a cabo la reduccién de leucocitos;

d. Fuga;

e. Cambios visuales.

El plasma de transfusidon es adecuado como material de partida para la produccién de
productos fraccionados, y particularmente concentrados de Factor VIII u otros factores
l[abiles. Plasma preparado en otras formas deben cumplir las especificaciones de los
fraccionadores de plasma y los requisitos de la farmacopea.

8.4.3.5. El crioprecipitado y plasma pobre en crio

El crioprecipitado es la fraccidn crioglobulinica del plasma y contiene una porcidn principal
de la Factor VI, factor de von Willebrand, fibrinégeno, Factor Xlll y fibronectina presente en
el plasma. Se debe realizar un control de calidad periddico en el producto final para asegurar
que el proceso de fabricacidn es consistente (ver seccién 8.6). Como minimo, los siguientes
pardmetros criticos deben comprobarse durante los ensayos de control de calidad del
crioprecipitado:

a. Volumen;
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b. La actividad del Factor VIII;
c. Fibrinégeno coagulable;
d. La actividad del factor von Willebrand (si es aplicable).

La inactivaciéon de virus y/o cuarentena se aplican en algunos paises. Bajo ciertas
circunstancias puede ser deseable el uso de pequefas preparaciones de pool de
crioprecipitado (unidades de pool de crioprecipitado de un Unico donante).

8.5. Pruebas de laboratorio
8.5.1. Verificacién de las donaciones de sangre/plasma
El estudio de los donantes para los agentes infecciosos es un factor clave para asegurar que el
riesgo de transmisién de enfermedades es minimizado y que los componentes sanguineos son
apropiados para su uso pretendido.

8.5.1.1. Pruebas de verificacion

Las siguientes pruebas son mandatorias para la preparacidn de plasma para fraccionamiento
y deben realizarse en cada donacién de sangre o plasma:

a. Prueba autorizada para el antigeno de superficie de la hepatitis B (HBsAg);

b. Prueba autorizada de anti HIV-1/HIV-2;

Prueba autorizada de anti VHC;

Prueba de sifilis;

Prueba de Chagas; y,

Otra establecida por la Autoridad Sanitaria Nacional.

o Qoo

Los resultados de las pruebas deben ser negativos. Inicialmente donaciones reactivas deben
ser reexaminadas por duplicado por el mismo ensayo. Una donacién reactiva no debe
utilizarse para aplicaciones terapéuticas y por lo general debe destruirse, a menos que se
utilice para investigaciones o para un uso no terapéutico. Una muestra de la donacion debe
ser evaluada por una prueba confirmatoria, si la misma es positiva su resultado debe ser
informado al donante de acuerdo al procedimiento establecido para la asesoria posprueba
y para la notificacidon a la Autoridad Sanitaria Nacional para la atencién, tratamiento y
seguimiento del donante conforme lo establecido en la normativa legal vigente.

Durante el curso natural de la infeccidn, la viremia ocurre generalmente significativamente
en un punto anterior a aquella en la que los marcadores inmunoquimicos (anticuerpos) se
pueden detectar en el suero infectado. Asi, la infeccién puede ser detectada por NAT hasta
50-60 dias antes de que la seroconversion ocurra (es decir, a HCV). Las Técnicas de
Amplificacién de Acidos Nucleicos (NAT) del plasma para el fraccionamiento se puede realizar
por los siguientes virus: VHC, VHB, VIH, VHA, y/o parvovirus B19 y la aplicacion de esta
tecnologia se puede extender a otros microbios transmisibles. NAT requieren un entorno de
laboratorio particularmente sofisticado, equipo especial y personal de laboratorio
especializado. Principalmente debido a un riesgo extraordinario de resultados falsos
positivos debido a la llamada “arrastre” (transferencia inadvertida del ADN del producto de
amplificacion a muestras de donantes ordenadas), un sistema de logistica especifico debe
ser desarrollado y validado en los Hemocentros o Bancos de sangre para recoger y
proporcionar muestras etiquetadas en una forma adecuada para la prueba.

En contraste con las pruebas de los marcadores seroldgicos de especimenes de donantes
individuales, ensayos NAT pueden realizarse después de las practicas actuales mediante el
ensamblaje de varias muestras en mini-pools. Sin embargo, esto requiere un sistema
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totalmente validado de la muestra de etiquetado/identificacidn, una estrategia validada y un
proceso de agrupacion, y un algoritmo validado para resolver los resultados del pool para los
donantes individuales. Por lo tanto, un sistema de logistica especifico puede tener que ser
establecido no sélo en el laboratorio sino también en el Hemocentro o Banco de sangre con
el fin de recoger y adecuadamente etiquetar las muestras.

Un sistema debe existir en el pais o regidén para la aprobacién de sistemas de prueba, tales
como un sistema de aprobacidn oficial por el Programa Nacional de Sangre, o quien ejerza
sus competencias, o un laboratorio delegado. La sensibilidad minima requerida de pruebas
para los diferentes antigenos/anticuerpos o &acidos nucleicos debe ser definido por el
Programa Nacional de Sangre o quien ejerza sus competencias.

8.5.1.2. Manejo de las muestras y datos
La cantidad de muestra colectada debe estar acorde con la diversidad de ensayos a realizar.
Se debe establecer el procedimiento que describa claramente la colecta, transportacién y
etiquetado de las muestras de los donantes, describiendo el proceder de muestreo realizado
sobre el material para analisis (ejemplo: cdmo y por quién es hecho, transferencia de
muestras, contabilidad de muestras). El etiquetado e identificacion de la muestra en el sitio
de colecta y durante todo el proceso debe estar sujeto a supervisidon permanente. Debe estar
descrito el manejo y procesamiento de las muestras, las condiciones del tratamiento pre-
analitico (por ejemplo: centrifugacion), su almacenamiento y transportacion (duracion,
temperatura, tipo de envase, almacenamiento después del ensayo), asi como su disposicion
final. Los ensayos serolégicos se deben realizar sobre muestras transferidas directamente en
el analizador, a partir del tubo de muestra original. Se deben aplicar las siguientes practicas
con vistas a asegurar la trazabilidad e integridad de las muestras y sus datos:

a. Al recibir las muestras en el laboratorio, se debe realizar la identificacidn positiva de las
muestras recibidas contra las esperadas. La integridad de la muestra se debe comprobar
en cumplimiento con las recomendaciones formuladas por el fabricante del kit de prueba;

b. Las alicuotas de muestras a utilizar en los andlisis deben ser cargadas preferiblemente
mediante pipetas automaticas;

c. Para garantizar la identificacién positiva en todos los aspectos (donacién, muestra del
donante, alicuotas muestreadas, etc.), es recomendable el uso de sistemas de
identificacion automatizados, por ejemplo mediante cddigos de barras. En caso de falla
en el sistema lector automatico del cddigo de barras o los procesadores de datos, debe
estar disponible un sistema apropiado para la entrada manual y el rastreo de los datos a
través de todo el proceso hasta que sean liberadas las donaciones. El manejo manual de
los datos incluird la entrada repetida independiente en la base de datos; el formato de los
datos incluye un algoritmo de chequeo o prueba automatica de identidad para los dos
grupos de datos;

d. Las pipetas y las maquinas deben ser validadas antes de su uso de rutina, y los informes
de validacién deben estar disponibles;

e. La calibracion de los dispositivos de pipeteo se debe realizar periédicamente y la misma
debe documentarse.

8.5.1.3. Pruebas y procedimientos post-analiticos

Las pruebas a los componentes sanguineos deben ser llevadas a cabo en concordancia con
las recomendaciones del fabricante del reactivo o del diagnosticador. Cualquier modificacion
a las instrucciones del fabricante de los kits o en los reactivos de los ensayos de seleccién del
donante debe ser validada. Las modificaciones a los métodos de ensayo utilizados en la
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seleccidn de las donaciones requieren ser aprobadas por el Programa Nacional de Sangre o
quien ejerza sus competencias, antes de su uso para la liberacion de componentes
sanguineos. Los reactivos de laboratorio previstos para uso prolongado, deben ser rotulados
indicando, como minimo: identidad, concentracién, fecha de preparacién, fecha de
vencimiento, condiciones especificas de almacenamiento, advertencias de uso, nombre y
firma del técnico que lo prepard. Se deben seguir las instrucciones para su uso vy
almacenamiento.
Los algoritmos de deteccién deben ser precisamente definidos por escrito (es decir,
procedimientos operativos estdndar) para tratar a los especimenes inicialmente reactivos y
para resolver las discrepancias en los resultados después del reandlisis. Todas las medidas
disponibles deben seguirse para garantizar que la sangre y los componentes sanguineos que
son repetidamente reactivos sobre la deteccion de un marcador de enfermedad infecciosa
se excluyen de uso terapéutico. El material repetidamente reactivo se debe almacenar lejos
de todos los otros componentes de la sangre en una zona de almacenamiento separada. Tal
material finalmente debe ser destruido para prevenir la re-entrada inadvertida en la cadena
de transfusion.
Los algoritmos de prueba deben suministrar detalles para pruebas confirmatorias
apropiadas. En el caso de resultados repetidamente reactivos, instrucciones de seguimiento
claramente definidas deben seguirse. Las acciones incluyen:

a. Notificacion y diferimiento del donante;

b. Disposicidn de la donacidn indicada y de los productos concurrentes;

c. Lalocalizacién y destruccién de los productos que aun no han expirado.

Silos productos del donante se han procesado para una fabricacidn adicional, debe existir un
procedimiento para evaluar tanto la seguridad de los productos fabricados y el retiro del
mercado si es necesario.

Procedimientos para anadlisis retrospectivos de donantes y/o receptores iniciados debe ser
definido. Los analisis retrospectivos deben ser disefiados de tal manera que la cadena de
transfusion de donante-sangre (o producto sanguineo) -receptor pueda reconstruirse de
manera inequivoca. El procedimiento debe comprender notificacion y accidn de
asesoramiento cuando se indique.

Se deben considerar los siguientes puntos practicos para asegurar el uso adecuado de los

equipos para pruebas de virologia:

a. Debe existir un mecanismo que garantice la identificacién positiva de las muestras y su
vinculacion con el donante. El método mas recomendado es mediante tubos de muestras
con cédigos de barras.

b. Se debe asegurar que el riesgo de errores humanos sea minimo durante la adicién de
reactivos, muestras y el proceso de prueba; se debe garantizar la total trazabilidad del
proceso de ensayo. Seria recomendable que todo el proceso de ensayo fuera
automatizado.

c. Sila adicion de reactivos y muestras o la preparacion de las placas del ensayo se realiza
de forma manual, se debe archivar la documentacion completa de cada etapa de adicién,
asegurando la identificacion de la placa de ensayo y la ubicacién de cada pocillo.

8.5.1.4. Interpretacion de los ensayos y seguimiento de los resultados reactivos
La transferencia e interpretacién de los datos primarios debe estar documentada y revisada
por una persona responsable, asi como los parametros del ensayo. Se debe garantizar la
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trazabilidad y el archivo de los datos primarios. Los datos deben ser examinados por el
supervisor u otra persona autorizada para ello, antes que sean oficialmente aceptados. Si se
emplean sistemas computarizados, los datos aceptados deben ser cargados directamente al
servidor, o debe existir un sistema seguro para la entrada manual de los datos, de manera
gue se asegure una liberacion positiva. No es recomendable la transcripcion manual de los
resultados, ya que pueden introducirse errores.

Los criterios de aceptacién y rechazo deben estar especificados. Se debe brindar especial

atencidn a los siguientes aspectos:

a. Los resultados iniciales reactivos deben ser identificados mediante un sistema validado y
seguro.

b. Debe existir un sistema aceptable para confirmar resultados repetidamente reactivos,
incluyendo el muestreo, etiquetado, ensayos y entrada de los resultados.

c. Los algoritmos computarizados deben editar el estatus reactivo para los repetidamente
reactivos, o la edicion debe ser ejecutada por los miembros del personal autorizados.

d. Debe existir un sistema de exclusidn apropiado para los resultados repetidamente
reactivos.

e. La reentrada de donantes excluidos debe estar adecuadamente justificada y
documentada.

f. Los donantes deben ser informados de las razones de la exclusion, ya sea temporal o
permanente, y deben recibir asesoria respecto a conducta social y su estatus como
donante en el futuro.

g. El servicio de sangre debe notificar de manera obligatoria a la Autoridad Sanitaria
Nacional, sobre los resultados reactivos para cualquiera de los marcadores serolégicos
establecidos por la misma, en cumplimiento de la normativa legal vigente para la
atencion, seguimiento y tratamiento del donante-paciente.

8.5.1.5. Determinacidn del grupo sanguineo (tipaje)

Cada donacién debe ser ensayada para los grupos del sistema ABO y Rh, y la presencia de
anticuerpos irregulares; el sistema de grupo ABO debe ser corroborado mediante la prueba
de aglutinégenos y aglutinina. Cuando el plasma es destinado al fraccionamiento, se debe
ensayar en cumplimiento con las especificaciones establecidas por el laboratorio fabricante
de Hemoderivados. Los ensayos deben ser llevados a cabo en concordancia con las
indicaciones del fabricante del reactivo o kit diagndstico. El grupo sanguineo ABO y factor Rh
(D) debe sera verificado en cada donacidn. Se debe comparar el grupo sanguineo de la
donacidn con el tipaje determinado histéricamente. Si se detectan discrepancias, los
componentes sanguineos involucrados no deben ser liberados hasta tanto la discrepancia no
sea resuelta inequivocamente.

Los donantes con historia de transfusion o embarazo desde la ultima donacidn, deben ser
ensayados para anticuerpos irregulares clinicamente significativos. Si se detectaran estos
anticuerpos, y donde sea aplicable, la sangre o componente sanguineo debe ser etiquetado
en correspondencia. El etiquetado ABO/Rh de concentrados de eritrocitos de donaciones por
primera vez, se debe basar en dos ensayos ABO/Rh independientes.

8.5.1.6. Muestras de retencién

Se debe retener una alicuota de la muestra original de cada donacidon que debe ser
almacenada bajo la condiciones recomendadas por el fabricante del sistema de ensayo o
diagnosticador, para permitir la repeticion del ensayo, en caso que sea necesario. Debe
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establecerse el procedimiento y la politica de reensayo. Se debe asegurar la integridad de la
muestra de retencidn, incluyendo las condiciones de almacenamiento, para garantizar
resultados de ensayos confiables. El volumen de muestra, el tipo de vial, la clase de
espécimen (suero o plasma), las condiciones y la duracion del almacenamiento deben estar
definidas y se deben incluir en la validacién, para asegurar la integridad de los resultados del
ensayo.

8.6. Monitoreo de la calidad de la sangre y sus componentes

Los datos de los controles de calidad deben demostrar que los procesos se encuentran bajo
control. La sangre y sus componentes deben estar conforme a las especificaciones y los ensayos
se deben realizar utilizando métodos de ensayo validados. Todos los procesos, incluidos la
transferencia de datos y sistemas computarizados, que intervienen en la calidad de los
productos en las areas de extraccion, preparacidon o ensayo de los componentes sanguineos
deben ser validados. Los procesos criticos, como el de congelamiento rapido del plasma, deben
tener definidas las necesidades de revalidacidn.

Los controles de calidad de la sangre y los componentes sanguineos deben ser llevados a cabo
de acuerdo a planes de muestreo definidos basados en métodos estadisticos. El plan de
muestreo debe ser representativo de los diferentes sitios de extraccion y produccidn,
transporte, métodos de preparacion y equipamiento utilizado. Los criterios de aceptacion se
deben basar en las especificaciones definidas para cada tipo de hemocomponente. Por ejemplo,
para el plasma fresco congelado pueden incluirse para su monitoreo el peso, volumen,
esterilidad, actividad del factor VIIl y conteo de células residuales (plaquetas, eritrocitos,
leucocitos). El plan de muestreo para ensayos de sangre y componentes sanguineos debe
considerar que la mayoria de los hemocomponentes son derivados de un mismo donante, por
lo que deben ser considerados como un lote simple.

La sangre total o los componentes sanguineos no deben ser liberados para su uso, si los
controles de calidad indican que la integridad del producto estd comprometida. Los registros de
trabajo deben identificar los ensayos realizados, de manera que se asegure que los datos, tales
como los célculos de resultados, deben estar disponibles para revision. Los resultados de
ensayos que no cumplen los criterios de aceptacidn deben ser claramente identificados para
asegurar que el componente se reinserte en cuarentena y sus muestras sean utilizadas para
ensayos adicionales. Se debe llevar a cabo una investigacion en caso de fallas, antes de Ila
repeticidn o realizacidon de ensayos adicionales. Siempre que sea posible, la realizacién de los
procedimientos de ensayo debe ser evaluada regularmente, mediante la participacidon en un
sistema formal de evaluacién del desempefio de los ensayos. Donde sea aplicable, la practica de
mezcla de muestras antes del ensayo debe estar claramente establecida y las donaciones usadas
en la muestra mezclada deben estar registradas. La mezcla o pool de muestra, tal como para
medicion de actividad de factor VIII en plasma, solamente es aceptable cuando los resultados
comparativos del pool y de las muestras individuales han demostrado equivalencia.

Los resultados del monitoreo de la calidad de los ensayos deben estar sujetos a revisidon
periddica y andlisis de tendencias. Si los resultados del monitoreo de la calidad sugieren que el
proceso no esta cumpliendo los pardmetros validados y las especificaciones, se deben tomar
acciones correctivas y preventivas para corregir los problemas o causa raiz identificados, antes
de continuar con la fabricacién y distribucion de productos.
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8.7. Etiquetado

8.7.1. Informacion de la etiqueta

La sangre extraida, asi como los productos intermedios y componentes finales deben estar

etiquetados con informacién relevante respecto a su identidad y su estatus de liberacion. El

tipo de etiqueta a ser usada, asi como la metodologia de etiquetado, debe estar establecida
en procedimientos escritos. Se recomienda el uso de etiquetas para mdquinas lectoras (cédigo
de barras), siempre que sea posible, ya que se minimizan los errores humanos.

La etiqueta para el componente sanguineo final debe contener los siguientes requerimientos

minimos:

a. Numero o codigo unico de la donacidn (mediante este nimero o cddigo, debe haber
trazabilidad desde el donante y todos los registros de las etapas de fabricacién, hasta los
productos finales);

Nombre del producto (ver seccion 8.7.2);

Condiciones de almacenamiento requeridas;

Fecha de vencimiento y, cuando sea apropiado, hora de vencimiento (ver seccion 8.7.3);
Fecha de la extraccién de la donacidn a partir de la cual el componente sanguineo fue
preparado y/o la fecha de produccion y hora de produccion (cuando sea aplicable);

Fecha y hora de irradiacion (cuando sea aplicable);

Grupo sanguineo ABO y Rh;

. Elanticoagulante o cualquier otro nutriente o solucién preservante (cuando sea aplicable);
Nombre u otra identificacidn del sitio de preparacién del componente sanguineo;

Peso o volumen; vy,

Rastreo de anticuerpos irregulares: NEGATIVO. Tamizaje seroldgico: HIV I-1I, HbsAg, HVC,
Sifilis y Chagas: NO REACTIVOS. Biologia molecular-NAT: HIV, HVB y HVC: NEGATIVOS.

®m oo o

N = >m -

Para componentes autélogos, el etiquetado debe adicionalmente contener el nombre, una
Unica identificacién del paciente y la leyenda “DONACION AUTOLOGA”.

8.7.2. Nombre del producto

El nombre del componente sanguineo debe estar claramente en la etiqueta y debe indicar
cualquier procesamiento adicional tal como la reduccién de leucocitos o irradiacién. Ademas,
el anticoagulante y/o cualquier solucidn de nutrientes o conservante deben mencionarse en
la etiqueta.

8.7.3. Fecha de caducidad

Cualquier producto sanguineo final debe tener su fecha de caducidad en la etiqueta. Debe
también tenerse en cuenta que ciertas etapas de procesamiento, tales como la irradiacidn,
tienen una influencia en la fecha de expiracion. La definicién de la fecha de caducidad debe ser
validada y se basa en datos cientificos de acuerdo con las etapas de procesamiento aplicadas
y de las condiciones de almacenamiento, o debe ser objeto de estudios de estabilidad.

8.8. Liberacion del producto

Cada Hemocentro o Banco de sangre debe ser capaz de demostrar que cada unidad de plasma
ha sido aprobada oficialmente para la liberacidn por una persona autorizada preferentemente
asistida por sistemas validados de tecnologia de la informacion. Las condiciones para la
liberacion del plasma para fraccionamiento deben ser definidas, validadas, documentadas y
aprobadas por aseguramiento de la calidad y el fraccionador. Debe existir un sistema de
cuarentena administrativo y fisico de las unidades de plasma para asegurar que no se pueden
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liberar hasta que todos los requisitos obligatorios son satisfechos. La decisidn de liberar a los
componentes de la sangre debe ser realizada por la persona responsable del establecimiento;
que debe estar claramente documentado y debe garantizarse la trazabilidad. La liberacion
electrénica de los productos debe estar completamente validada.

Los procesos de fabricacion documentados deben utilizar en todo momento métodos vy
procedimientos validados. Cualquier desviacién de los procedimientos y procesos establecidos
que pudiera resultar en productos que no cumplen especificaciones, deben ser considerados
productos no conformes y no deben ser liberados para distribucién.

Una revision de la historia clinica del donante, registros de la recoleccién y de la flebotomia,
formularios de consentimiento, los registros de los resultados de produccién y de prueba deben
ser realizados y aceptados (y debe registrarse) antes de la liberacion de los componentes. La
liberacién de los productos debe estar dispuesto de tal manera que cada componente de la
donacion se ha evaluado para asegurar la conformidad con las especificaciones del producto -
tales como el contenido de plaguetas en unidades de aféresis, el volumen en productos de
plasma o el aspecto de los glébulos rojos de la sangre - antes de la liberacién para su distribucidn.
La decisién de liberar el componente no debe hacerse sobre la base de una revision de los
procesos de recoleccidon unicamente. Debe haber un sistema de cuarentena administrativa y
fisica de la sangre y sus componentes para garantizar que los componentes no pueden ser
puestos en libertad hasta que se hayan cumplido todos los requisitos obligatorios.

En ausencia de un sistema informatizado de control del estado del producto, la etiqueta de la
unidad de plasma debe identificar el estado del producto y claramente debe distinguir entre los
productos no liberados de plasma (en cuarentena). Los registros deben demostrar que antes de
que una unidad de plasma se libera, todas las formas de declaracién, registros médicos
pertinentes y los resultados de las pruebas han sido verificados por una persona autorizada.
Antes de la liberacion del producto final, si el plasma se ha preparado a partir de un donante
qgue ha donado en ocasiones anteriores, se debe realizar una comparacidn con registros previos
- especificamente los resultados del tipaje ABO/Rh y marcadores de enfermedades infecciosas,
asi como los listados de donantes excluidos temporal y permanentemente — antes de la
liberacion del producto final para asegurar que los registros actuales reflejan con exactitud la
historia del donante.

En el caso de que el producto final no se libere debido al impacto potencial sobre la calidad o Ia
seguridad del plasma, todos los demas componentes implicados de la misma donacién deben
ser identificados. Debe realizarse una comprobacion (si es relevante) para asegurar que otros
componentes de la misma donacién(es) y unidades de plasma u otros componentes preparados
a partir de donaciones anteriores del mismo donante(s) estan identificadas. Debe haber una
actualizacién inmediata del registro(s) de donantes para asegurar que el donante(s) no puede
hacer una donacién adicional, si es apropiado.

8.8.1. Liberacidn del plasma utilizando sistemas de informacion electronica

Se necesita evidencia documentada especial si la liberacion del plasma esta sujeta al uso de

sistemas de informacién electrdnica (sus siglas en inglés EIS) para asegurar que el sistema

libera correctamente las unidades de plasma sdlo si se cumplen todos los requisitos. Los

siguientes puntos deben ser revisados:

a. El sistema de informacion electrdnica debe estar validado, por lo que hay plena seguridad
contra la posibilidad de que sean liberadas unidades de sangre y componentes que no
satisfagan todos los ensayos o los criterios de seleccién del donante.

GE-B.5.1.5-EST-01-01/V:1.0/DIC 2019 45|Pagina



S ) .
Repdblica Agencia Nacional de Regulacién,

Control v Vigilancia Sanitaria

ANEXO 2: GUIA DE USUARIO
GUIA DE VERIFICACION PARA OBTENER EL INFORME DE CUMPLIMIENTO DE LOS ESTANDARES DE CALIDAD PARA LA
OBTENCION DEL PLASMA COMO MATERIAL DE PARTIDA PARA LA PRODUCCION DE HEMODERIVADOS

b. La entrada manual de datos, como los resultados de ensayos de laboratorio, requieren una
verificacidon independiente por una segunda persona autorizada y esa verificacion debe
estar documentada.

c. Debe existir un orden jerarquico de accesibilidad para entrar, enmendar, leer o imprimir
datos.

d. Debe estar disponible y documentada la metodologia de prevencién de accesos no
autorizados, tales como cddigos de identidad personal o claves que deben ser cambiadas
con regularidad.

e. El sistema debe prevenir la liberacién de las unidades de sangre o componentes
considerados no aptos y puede prevenir la liberacidn de cualquier donacién futura de un
donante no apto.

En el caso de que el producto final no se libere debido al impacto potencial sobre la calidad o
la seguridad del plasma, todos los demds componentes implicados de la misma donacidn
deben ser identificados. Debe realizarse una comprobacion (si es relevante) para asegurar que
otros componentes de la misma donacidon(es) y unidades de plasma u otros componentes
preparados a partir de donaciones anteriores del mismo donante(s) estan identificadas. Debe
haber una actualizaciéon inmediata del registro(s) de donantes para asegurar que el donante(s)
no puede hacer una donacién adicional, si es apropiado. Debe existir un procedimiento
definido para la liberacién excepcional de sangre y componentes sanguineos no estandares,
bajo un sistema de evaluacién de no conformidades. La decision que permita tal liberacion,
debe ser hecha por la persona responsable, |la decisién debe estar claramente documentaday
se debe asegurar la trazabilidad. Los productos que no sean liberados deben destruidos y se
debe registrar su destruccion.

8.9. Almacenamiento

Los procedimientos operativos estandar deben describir la recepcidon, manipulacién vy
almacenamiento del material, la sangre y componentes de la sangre. Debe existir un sistema
para mantener las condiciones de almacenamiento y de control, incluyendo cualquier tipo de
transporte que pueda ser necesario. La sangre y componentes de sangre autéloga deben ser
almacenados por separado. Las zonas de almacenamiento de los componentes sanguineos para
ser enviados deben estar situadas cerca de una entrada o de salida para facilitar la distribucidn
y para limitar el nUmero de personas que entran a las principales dreas de trabajo. Sélo personas
autorizadas deben tener acceso a las dreas de almacenamiento.

Las condiciones de almacenamiento deben ser controladas, monitorizadas y verificadas. El
personal autorizado debe ser entrenado para ser consciente de los intervalos de temperatura
de almacenamiento correctos y la configuracion de las alarmas. Los registros de temperatura
deben estar disponibles para demostrar que los componentes de la sangre se almacenan a la
temperatura requerida en toda la zona de almacenamiento. Debe existir un control de
temperaturay sistema de grabacién independiente del sistema de regulacién de la temperatura.
Deben existir alarmas apropiadas (configuradas con los limites superior e inferior) y deben ser
verificadas regularmente; los controles deben ser registrados. Dependiendo del método de
medicion de la temperatura, una demora de la alarma puede ser aceptable con el fin de evitar
gue alarma se dispare mediante la apertura de una puerta o la obtencion de un producto, pero
cualquier retraso debe ser razonablemente justificado. Si el sensor de temperatura se coloca en
una solucion de referencia, no se debe aceptar ningln retraso en la alarma. Las acciones
apropiadas sobre las alarmas deben estar definidas, y una persona debe ser autorizada a decidir
sobre el uso o el rechazo de los productos afectados. Los cambios de temperatura pueden
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ocurrir y cada evento deben ser evaluados usando el sistema de gestién de desviacién (ver
seccion 2.5). Se recomienda un area de almacenamiento alternativo de temperatura apropiada
para la recuperacién en caso de fallo en el control de temperatura del sistema primario. Las
areas de almacenamiento deben estar aseguradas contra la entrada de personas no autorizadas
y deben ser utilizadas solamente para el propdsito previsto. Las areas de almacenamiento deben
proporcionar una separaciéon efectiva de materiales o componentes en cuarentena y liberados.
Debe haber un area separada para los componentes y materiales rechazados. Si una falla
mecdanica o eléctrica temporal afecta al control de las temperaturas de almacenamiento, un
examen de los registros debe hacerse para evaluar el impacto en la calidad del plasma o de los
componentes sanguineos.

Para los principales componentes de la sangre, las temperaturas de almacenamiento comunes
son los siguientes:

a. Concentrado de glébulos rojos: 1-6 ° C;

b. Plasma para transfusién: menos 18 ° C o mas frio;

c. Plaguetas: 20-24 ° C;

0 un rango mas estricto definido por el Programa Nacional de Sangre o quien ejerza sus
competencias.

Las temperaturas de almacenamiento superiores (por ejemplo de menos 20 ° C) podrian ser
aceptables para el plasma para transfusion, pero pueden dar como resultado significativamente
una vida atil mas corta. El almacenamiento de plaquetas también debe ser controlado. Ademas
de la temperatura, la agitacidon continua es muy importante. Sobre la base de las instrucciones
del fabricante, la velocidad de movimiento debe ajustarse de manera que se obtiene una calidad
Optima del producto. La velocidad de movimiento debe ser parte de la calificaciéon de los
equipos. Durante todo el proceso de recoleccidon y fabricacién se debe asegurar que los
componentes de la sangre o la sangre nunca se colocan en la luz solar directa o cerca de una
fuente de calor.

Todo el equipo de almacenamiento debe ser objeto de calificacién, limpieza y de mantenimiento
preventivo. Termdmetros o sensores de temperatura deben ser calibrados anualmente. La
desviacidn de la temperatura en el dispositivo de medicion estdndar no debe exceder de 1 ° C.

8.9.1. Procedimientos de segregacion

Lo siguiente debe ser tenido en cuenta en el almacenamiento y el embalaje de plasma para

fraccionamiento.

a. El plasma que todavia no ha sido analizado y el plasma liberado deben almacenarse en
congeladores separados. Si se almacenan ambos tipos de plasma en un solo congelador
debe utilizarse un sistema de segregacion seguro.

b. Inicialmente donaciones de plasma reactivos se deben almacenar en un congelador de
cuarentena separado o se debe utilizar un sistema seguro (por ejemplo, validado sistema
de retencidn computarizado) para prevenir el embalaje de plasma no liberado.

c. Las donaciones que se identifican como inaceptables para el fraccionamiento deben ser
recuperadas y descartadas usando un sistema seguro.

d. Para el envio de donaciones de plasma al fraccionador de plasma, el plasma debe
embalarse de una manera segura y debe existir un procedimiento eficaz (tal como un
sistema informatizado) para asegurarse de que las donaciones de plasma solamente las que
se encuentran aprobadas y liberadas estan embaladas.

e. Antes del envio, las cajas de plasma deben reconciliarse apropiadamente.
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f. Antes de la liberaciéon del embarque de plasma al fraccionador, debe haber una revision
formal de la documentacién para asegurarse de que el plasma enviado cumple totalmente
con las especificaciones acordadas con el fraccionador de plasma.

El objetivo de las medidas antes mencionadas es asegurarse de que las donaciones que no
cumplan con las especificaciones acordadas con el fraccionador no sean liberadas y enviadas,
y que se asegure la trazabilidad de las donaciones.

8.9.2. Empaque de plasma

Los requisitos de empaque del plasma deben ser especificados por el fraccionador. La

especificacidén debe incluir la siguiente informacién:

a. Cémo los contenedores de plasma deben ser empacados para evitar dafios durante el
transporte;

b. Que el plasma de diferentes tipos debe mantenerse empaquetados en cajas de carton
separadas; y

c. Que cada caja debe tener un nimero de identificaciéon Unico o un cédigo de barras que
debe ser claramente visible en el envase y registrada en la documentacién de envio.

8.10. Distribucion

Antes de la distribucién, componentes de la sangre deben ser inspeccionados visualmente. Debe
haber un registro que identifique a la persona encargada de la distribucion y el cliente que recibe
los componentes. El despacho de componentes de la sangre debe ser realizado por personal
autorizado.

En el momento del despacho, debe existir un procedimiento para asegurar que todos los
componentes de la sangre han sido liberados formalmente para su uso. Un procedimiento
operativo estandar en el envase debe estar disponible indicando cdmo el contenido debe ser
empaquetado, los materiales a utilizar, y la cantidad de cualquier elemento de refrigeracién y
sus condiciones de almacenamiento antes de su uso.

8.11. Transporte

La distribucion debe llevarse a cabo de una manera segura y controlada con el fin de asegurar la
calidad del producto durante el transporte. Todas las acciones de transporte y almacenamiento
intermedio, incluyendo la recepcién y distribucidn, deben definirse en las especificaciones y en
los procedimientos operativos estandar escritos.

Los contenedores de transporte deben ser de construccion robusta con el fin de resistir el dafio
y deben ser validados para mantener las condiciones de almacenamiento aceptables para la
sangre y los componentes de la sangre (por ejemplo mediante el uso de elementos de
refrigeracién apropiados o aislamiento durante el transporte). Las condiciones de transporte y
almacenamiento de los componentes sanguineos, el formato de los envases y las
responsabilidades de las personas involucradas deben estar de acuerdo con los procedimientos
estandar de operacion acordados entre los sitios en cuestion.

8.12. Devoluciones

Los componentes de la sangre no deben ser devueltos para su almacenamiento y posterior

distribucidn, a menos que:

a. El procedimiento para la devolucion de un componente de la sangre esta regulado por
contrato;
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b. Para cada componente de la sangre devuelta, se demuestra que consistentemente se han
cumplido las condiciones de almacenamiento acordadas;

c. Llaintegridad del recipiente se ha mantenido (es decir, sin abrir);

d. Material suficiente esta disponible para pruebas de compatibilidad.

En caso de urgencia médica, los componentes pueden ser devueltos y posteriormente
distribuidos usando un procedimiento definido. Los registros deben indicar que el componente
de la sangre ha sido inspeccionado y se encontrd aceptable antes de su reproceso.

CONTRATO
Las actividades que influyan en la calidad de la sangre obtenida y en la fabricacién de los
componentes sanguineos — tales como procesamiento de componentes, ensayos o soporte
tecnolégico de la informacién — que sean realizadas externamente por otra parte, debe ser objeto
de un contrato escrito especifico. El contratante es, en primera instancia, responsable de garantizar
los procesos que posibiliten el control de las actividades subcontratadas y la calidad de los
materiales obtenidos. Estos procesos deben incorporar el andlisis de riesgos y deben incluir:

a. Evaluacion (antes de las operaciones de subcontratacidn o seleccidén del suministrador) de la
aptitud y competencia de la otra parte para llevar a cabo la actividad o proveer el material,
utilizando una cadena de suministro definida (ejemplo: auditoria, evaluacion del material o
servicio, calificacion);

b. Definicién de responsabilidades y proceso de comunicacidn de actividades relacionadas con la
calidad de las dos partes;

c. Monitoreo y revision del desempefio del contratista o la calidad del material del proveedor, e
identificacion e implementacién de cualquier mejora necesaria;

d. Monitoreo de los ingredientes y materiales recibidos para asegurar que son de la fuente
aprobada, aplicando la cadena de suministro aprobada.

Los detalles deben estar especificados en un acuerdo técnico de calidad o contrato. El contrato o

acuerdo debe establecer:

a. Losdeberesy responsabilidades de cada parte, de forma clara;

Cualquier acuerdo técnico;

El flujo de la informacidn, especialmente con relacidn a desviaciones y cambios;

El manejo y archivo de documentos, muestras y otros materiales e informacion relevantes;

Debe declarar que cualquiera de los deberes dados al contratista no serdn pasados a un tercero

sin la evaluacion y aprobacion del contratante;

f. Debe permitir que el contratante y las autoridades competentes visiten e inspeccionen las
instalaciones del contratista.

m oo o

El contratante debe proveer al contratista toda la informacién necesaria para permitir el
cumplimiento de las expectativas respecto a los servicios o bienes contratados. La responsabilidad
global por el trabajo y deberes llevados a cabo por terceros recae siempre en la parte contratante.
El contrato debe ser acordado y firmado por representantes de la direccidn y de calidad de ambas
partes y se debe mantener actualizado.

LIMPIEZA E HIGIENE — TRATAMIENTO DE DESECHOS

El procesamiento de la sangre y sus componentes requieren de un elevado nivel de limpieza e
higiene, cuyo alcance abarca al personal, las instalaciones, los equipos, utensilios, materiales y
envases, productos para la limpieza y desinfeccion, asi como todo lo que puede ser fuente de
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contaminacion de los productos. Las posibles fuentes de contaminacién deben eliminarse mediante

la aplicacidn de un programa detallado de limpieza e higiene.

Se deben establecer y mantener actualizados procedimientos y registros apropiados que aseguren
que los desechos generados durante las operaciones del establecimiento son tratados
adecuadamente con el objetivo de evitar que se conviertan en un peligro potencial para el personal,
el medio ambiente o para los propios productos, de conformidad con el Reglamento
Interministerial 323 Reglamento para la gestion integral de los residuos y desechos generados en

los establecimientos de salud, o la Normativa que se emita para el efecto.

AGENCIANACONAL DE
REGULACION, CONTROL
Y VIGILANCIA SANITARIA

AGENCIA NACIONAL DE REGULACION, CONTROL Y VIGILANCIA CODIGO: GE-B.5.1.5-EST-01-
SANITARIA : 01
GUIA DE VERIFICACION PARA OBTENER EL INFORME DE F REVISION: 12/2019
CUMPLIMIENTO DE LOS ESTANDARES DE CALIDAD PARA LA
OBTENCION DEL PLASMA COMO MATERIAL DE PARTIDA PARA LA -
PRODUCCION DE HEMODERIVADOS VERSION NRO.: 1.0

¢El Hemocentro o Banco de sangre cuenta con el certificado

1.1 . . ., .
de cumplimiento de un sistema de gestién de calidad?
¢ElHemocentro o Banco de sangre estd bajo la responsabilidad
1.2 de un profesional de la salud, con capacitacion vy

conocimientos en medicina transfusional?

¢La calidad es responsabilidad de todo el personal involucrado
en la colecta de sangre, en la produccién de componentes,
almacenamiento, control y distribucién del plasma?

2.b

¢El sistema de calidad comprende todas las actividades que
determinan la  politica de calidad, objetivos vy
responsabilidades, y su implementacion por medio de la
planificacion de la calidad, el control de «calidad, el
aseguramiento de la calidad y la mejora continua de la calidad?

¢El Hemocentro o Banco de sangre cuenta con una unidad
responsable del aseguramiento de la calidad, integrada al
menos por una persona, independiente de los sectores de
produccién/preparacion?

2.d

éEsta unidad estd involucrada en todos los asuntos
relacionados con la calidad asi como de la revisién vy
aprobacion de todos los documentos relacionados con la
misma?

2.e

¢El Hemocentro o Banco de sangre toma todas las medidas
necesarias para asegurar la implementacién y mantenimiento
de un Sistema de Gestidn de la Calidad?
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¢El sistema de gestion de la calidad garantiza que:?

a.

Los componentes sanguineos sean producidos de tal
forma que se tengan en cuenta los requerimientos de las
Buenas Practicas para Servicios de Sangre y otras
normativas relacionadas, tales como las Buenas Practicas
de Laboratorio Clinico

Las operaciones de produccién y control estén
claramente especificadas por escrito y se adopten en ellas
los requisitos de las Buenas Practicas

Las responsabilidades de la alta direccién y de todo el
personal estén claramente especificadas en las
descripciones de los puestos de trabajo

Se tomen las medidas necesarias para la fabricacidn,
suministro y uso de los materiales, reactivos vy
diagnosticadores adecuados

Se efectuen todos los controles necesarios de los
materiales, reactivos y productos intermedios, asi como
los controles de proceso, inspecciones, calibraciones y
validaciones, segun lo establecido en la documentacion
regulatoria vigente y aplicable

El producto terminado sea procesado y controlado
adecuadamente, de acuerdo con procedimientos
definidos, registrando toda la informacion requerida

Los componentes sanguineos no sean suministrados
antes de que la(s) persona(s) autorizada(s) haya(n)
certificado que cada componente ha sido producido y
controlado de acuerdo con sus especificaciones de
calidad y con otras reglamentaciones pertinentes a la
produccidn, control y liberacion de los mismos

Se hayan tomado las medidas necesarias para asegurar
que los productos sean almacenados, distribuidos vy
manejados de tal forma que su calidad se mantenga
durante todo el periodo de validez

Se establezca un procedimiento de autoinspeccion o de
auditoria de la calidad, mediante el cual se evalle
regularmente la eficacia y aplicabilidad del sistema de
gestidn de la calidad

Las desviaciones y no conformidades sean reportadas,
investigadas y registradas

Exista un sistema para el control de cambios que puedan
tener impacto sobre la calidad de la sangre y sus
componentes
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I.  Se realicen evaluaciones periddicas de la calidad de los
componentes sanguineos con el objetivo de verificar la
consistencia de los procesos y asegurar su mejora
continua

m. Se evallen los riesgos durante todo el proceso de
obtencidn y ciclo de vida de los componentes sanguineos,
mediante la aplicacion de la administracidn de riesgos a
la calidad

2.1 Aseguramiento de la calidad

¢El sistema de aseguramiento de la calidad garantiza que todos
los procesos criticos, tales como la compra de materias primas,
materiales de partida, la seleccién de los donantes, la colecta
de sangre y plasma, la produccién de plasma, el
almacenamiento, las pruebas de laboratorio, distribucién y
medidas de control de calidad asociadas, estan establecidos en
instructivos o protocolos y son implementados conforme los
principios de BPM?

2.1.1

¢La alta direccidn revisa el sistema regularmente para verificar
2.1.2 la eficacia e introducir medidas correctivas si se considera
necesario?

2.2 Revision de la calidad del producto

¢Se llevan a cabo revisiones periddicas o regulares con el
objetivo de verificar la consistencia de los procesos existentes
2.2.1 |y la adecuacion de las especificaciones actuales con el fin de
destacar las tendencias e identificar las mejoras en productos
y procesos?

éla revision de la calidad del producto se lleva a cabo

2.2.2 .
anualmente y la misma es documentada?
¢Esta revision incluye:?
a. Revision de los materiales de partida
b. Revisidn de los controles criticos en proceso
c. Revision de los resultados de control de calidad vy
monitoreo de la calidad
d. Revision de todos los cambios
2.23

e. Revision del estado de la calificacion del equipo

f.  Revision de los acuerdos técnicos y contratos

g. Revision de todas las desviaciones significativas, errores y
no conformidades y las acciones correctivas
implementadas

h. Revisidon de los hallazgos de las auditorias internas y otras
inspecciones y las acciones correctivas implementadas

GE-B.5.1.5-EST-01-01/V:1.0/DIC 2019 52|Pagina




.
Repdblica Agencia Nacional de Regulacién,

Control v Vigilancia Sanitaria

&

ANEXO 2: GUIA DE USUARIO
GUIA DE VERIFICACION PARA OBTENER EL INFORME DE CUMPLIMIENTO DE LOS ESTANDARES DE CALIDAD PARA LA
OBTENCION DEL PLASMA COMO MATERIAL DE PARTIDA PARA LA PRODUCCION DE HEMODERIVADOS

i. Revisidon de las quejas y retiros

j. Revisidn de los criterios de aceptacion de donantes

k. Revision del diferimiento de los donantes

|.  Revisidn de los casos de revisidn retrospectiva

23 Gestion de riesgos enfocada a la calidad

¢El Hemocentro o Banco de sangre se asegura que los
componentes de la sangre fabricados en sus instalaciones son
de la calidad requerida para el uso previsto, cumplen con los
23.1 requisitos de la norma de calidad, y no exponen a los
receptores o destinatarios en riesgo debido a la inadecuada
seguridad, calidad o eficacia en todo el ciclo de vida del
producto?

éCon el fin de lograr el objetivo fiable de calidad, existe un
sistema integral disefiado e implementado correctamente de
garantia de calidad que incorpora BPM, control de calidad y
gestidn de riesgos de calidad (sus siglas en inglés QRM)?

2.3.2

¢Se han implementado los dos principios primarios de la
gestion de riesgo, que son:?

a. La evaluacién del riesgo para la calidad y la seguridad se
233 basa en el conocimiento cientifico y en ultima instancia
vinculada a la proteccion del donante y/o receptor

b. El nivel de esfuerzo, formalidad y documentacién del
proceso de gestion de riesgo es acorde con el nivel de
riesgo

2.4 Sistema de control de cambios

¢Esta implementado un sistema de control de cambios para
planear, evaluar y documentar todos los cambios que pueden
afectar la calidad, trazabilidad, disponibilidad de la sangre o los
componentes sanguineos, o pudieran tener un impacto sobre
la seguridad de la sangre, componentes sanguineos, los
donantes o los receptores o destinatarios?

24.1

éEste sistema establece la aprobacién formal de un cambio,

24.2 . L
antes de su implementacién?

éSe asegura que el impacto del cambio propuesto sea
evaluado y que todas las medidas necesarias, como:
calificacion y validacidn, capacitacién del personal, adopcién
de instrucciones de trabajo o procedimientos, revisién de
contratos, definicién de tareas y responsabilidades de
mantenimiento, informacién a terceros y a las autoridades,
estén definidas y completadas en el momento que el cambio
sea puesto en vigor?

24.3
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éSe determina la necesidad de ensayos adicionales y su
validacién sobre bases cientificas, pudiendo resultar
apropiado realizar un andlisis de riesgo, como parte de la
gestién de riesgos a la calidad?

244

¢Después de la implementaciéon de un cambio, se realiza una
245 evaluacion  post-implementacién para determinar la
efectividad del cambio?

¢La introduccién de nuevo equipamiento, procesos y métodos

2.4.6 . .
son considerados como cambios?

2.5 Evaluacion y presentacion de informes de desviacion
¢Cualquier desviacién de los procedimientos operativos

251 estdndar, procesos validados, o no conformidades con las

o especificaciones u otros requisitos relacionados con la calidad

es registrada e investigada?

252 ¢El impacto potencial sobre la calidad del producto en

cuestién, o en otros productos, es evaluado?

¢éLa evaluacion de la causa de la desviacion y de los procesos
253 relacionados que también pueden estar implicados en la
desviacién estd documentada?

éLa revision y aprobacion de la investigacion completa esta
documentada por el departamento de aseguramiento de la

25.4 . .
calidad y/o departamento de control de calidad de forma
adecuada?

255 éTodas las desviaciones y no conformidades son registradas en

un sistema que permita la revision apropiada de los datos?

¢Una revisidn de los datos es llevada a cabo periédicamente
2.5.6 de una manera que permita el seguimiento y tendencias de los
datos y que facilite la mejora del proceso?

éla gestion de las desviaciones y no conformidades estd

2.5.7 . .
> definida por escrito?

¢éLas acciones son tomadas dentro de un plazo razonable a fin
2.5.8 de evitar cualquier impacto en otros productos fabricados en
el mismo establecimiento?

éLa documentacién incluye la justificacién o el motivo de la
aceptacion de un producto fabricado en desviacidn de un
requisito especifico, y el mismo es firmado por la persona
responsable?

2.5.9

2.6 Sistema de acciones correctivas y preventivas (sus siglas en inglés CAPA)

¢Estd establecido un sistema de acciones correctivas vy
2.6.1 preventivas, implementado y mantenido para asegurar la
mejora continua en el Hemocentro o Banco de sangre?
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¢Existen procedimientos y métodos para la entrada de

2.6.2 . .
productos o problemas de calidad en el sistema CAPA?
26.3 ¢Los procedimientos CAPA incluyen el control de las quejas,
e errores, las inspecciones y auditorias?
¢El sistema de acciones correctivas y preventivas asegura que
26.4 las no conformidades existentes en productos o problemas de
e calidad sean revisados y corregidos y que se prevenga la
recurrencia de estos problemas?
2.6.5 ¢lLas acciones se ejecutan dentro de plazos de tiempo

razonables?

2.6.6 éLos datos de calidad estan documentados?

¢Los datos de calidad se revisan a intervalos definidos, con
vistas a identificar el producto o los problemas de calidad que
2.6.7 pudieran requerir acciones correctivas o para identificar
tendencias desfavorables que pudieran requerir acciones
preventivas?

¢La maxima direccion esta involucrada en la revision de las
2.6.8 acciones correctivas y preventivas y en la evaluacién de su
efectividad?

2.7 Auditorias internas

éCon el fin de supervisar la aplicacion y el cumplimiento del
2.7.1 sistema de gestidon de calidad, se realiza auditorias internas
regulares de acuerdo con un procedimiento establecido?

élas auditorias internas son conducidas por personal
competente, independiente y entrenado, bajo Ia
responsabilidad de la unidad de Aseguramiento de la Calidad
o Control de Calidad de la organizacién?

2.7.2

¢éLas auditorias estan organizadas de acuerdo a un programay
2.7.3 comprenden todas las operaciones, incluyendo los sistemas de
procesamiento de datos?

¢Cada auditoria es llevada a cabo segln un protocolo o plan

2.7.4 aprobado, aplicando listas de chequeo o verificacion?

27.5 éLos resultados de cada auditoria estdn documentados y son
informados a la alta direccion?

276 éLas acciones correctivas y preventivas estan documentadas y

se evalua su efectividad después de la implementacién?

¢El departamento de control de calidad o de aseguramiento de
2.7.7 la calidad no es auditado por personal del mismo
departamento, y es objeto de una auditoria independiente?

2.8 Quejas y retiro de mercado

28.1 Quejas
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¢Existe un sistema que asegure el tratamiento de todas las

28.1.1 . o .
guejas, de acuerdo a procedimientos escritos y aprobados?

¢La revisién de una queja toma en consideracién si esta

2.8.1.2
8 relacionada con un defecto de calidad de un producto?

2.8.1.3 | iSe determina si se debe iniciar la retirada del producto?

2.8.1.4 | iEl proceso de retiro estd documentado en un procedimiento?

élas quejas, los eventos o reacciones adversas, asi como
cualquier  informacién  concerniente a productos
2.8.1.5 |potencialmente defectuosos son revisados cuidadosamente e
investigados a profundidad, con vistas a determinar la causa
raiz del problema?

¢Se tiene en cuenta las consideraciones necesarias para
2.8.1.6 |determinar si otros productos pudieran ademds estar
afectados?

¢Todas las investigaciones se realizan de forma oportuna, para
2.8.1.7 |asegurar que no estén comprometidos la seguridad de los
pacientes o el impacto sobre otros productos?

¢éSe aplican acciones correctivas inmediatas para eliminar la
2.8.1.8 |causa raiz del problema y se definen acciones preventivas con
vistas a evitar la recurrencia?

¢éSe realiza un seguimiento activo de la implementacion de las

2.8.1.9 . )
acciones correctivas?

¢Un personal designado es responsable del manejo de las
2.8.1.10 | quejasy coordina las investigaciones, acciones y medidas a ser
tomadas dentro de un plazo de tiempo definido?

¢Aseguramiento de la Calidad estd involucrado en este

2.8.1.11

proceso?
2.8.1.12 ¢Todas las quejas son registradas con todos los detalles
e originales?

éSe  mantienen registros de todas las decisiones,
2.8.1.13 |investigaciones y medidas tomadas, como resultado de una
queja?

éLos registros de quejas son revisados con regularidad, para
2.8.1.14 | detectar cualquier tendencia desfavorable o problema
recurrente, con vistas a asegurar la mejora continua?

¢Se informa a la autoridad sanitaria las quejas que constituyan
2.8.1.15 |un riesgo inminente para la seguridad de los pacientes o los
productos?

2.8.2 Retiro de mercado

éExiste un procedimiento eficaz de retiro, incluyendo una

2.8.2.1 L L .
descripcién de las responsabilidades y acciones a tomar?

éUn retiro de mercado inicia cada vez que se descubre que un
2.8.2.2 |producto no cumple con los criterios de liberacién del
Hemocentro o Banco de sangre y de la agencia reguladora?

GE-B.5.1.5-EST-01-01/V:1.0/DIC 2019 56|Pagina




.
Repdblica Agencia Nacional de Regulacién,

Control v Vigilancia Sanitaria

ANEXO 2: GUIA DE USUARIO
GUIA DE VERIFICACION PARA OBTENER EL INFORME DE CUMPLIMIENTO DE LOS ESTANDARES DE CALIDAD PARA LA
OBTENCION DEL PLASMA COMO MATERIAL DE PARTIDA PARA LA PRODUCCION DE HEMODERIVADOS

¢éLas acciones correctivas tienen lugar dentro de los periodos
2823 de tiempo predefinidos e incluyen la trazabilidad de todos los
componentes pertinentes, cuando apliquen se lleva a cabo
procedimientos de revisidn retrospectiva?
¢Se designa una persona dentro del Hemocentro o Banco de
2824 |S2N8requeseencargue de evaluar la necesidad de retirar los
productos, iniciar, coordinar y documentar las acciones
necesarias?
2825 ¢éLas acciones de retiro inician con prontitud y en cualquier
momento?
28.2.6 éLos procedimientos operativos estandar incluyen datos de
contacto en emergencia y “fuera de horas”?
2827 ¢Se informa a las autoridades competentes cualquier retiro de
mercado que se realice?
2.8.2.8 |iLos productos retirados son destruidos?
¢Silos productos retirados del mercado no son destruidos, son
2.8.2.9 |claramente identificados y almacenados por separado en un
area segura?

29 Mejora de procesos

291 ¢Se realiza un seguimiento de las acciones correctivas o
o preventivas que se desarrollan e implementan?

292 ¢Existe un control eficaz para determinar el impacto o

efectividad de cualquier cambio?

¢Estas actividades son documentadas e informadas al menos
29.3 anualmente a la direccién ejecutiva (en el informe de revision
de la gestion de la calidad)?

2.10 Revision retrospectiva

¢Existe un sistema escrito para llevar a cabo un procedimiento

2.10.1 ., .

de revision retrospectiva?

éEste proceso es capaz de rastrear los productos recolectados
2.10.2 de un donante a los receptores finales y desde el receptor de

vuelta al donante, preferiblemente por medio de una base de
datos informatica?

¢Este procedimiento operativo estandar se sigue cuando se
2.10.3 |determina a posteriori que una donacién de sangre o plasma
debid haber sido excluido del procesamiento?

¢Si se confirma en un donante una enfermedad transmisible a
través de hemoderivados o que el mismo tiene
comportamientos de alto riesgo, el donante es excluido
permanentemente de futuras donaciones?

2.10.4
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¢Todas las donaciones del donante (con una enfermedad
transmisible a través de hemoderivados o con
comportamientos de alto riesgo), son detectadas y se impide
su utilizacién o fabricacion, a menos que hayan expirado y, por
tanto, son destruidas?

del Ecuador Agencia Nacional de Regulacién,
Control v Vigilancia Sanitaria

2.10.6

¢Si las donaciones han sido utilizadas o procesadas, existen
procedimientos que definan las acciones apropiadas?

2.10.7

¢Existe un proceso para la investigacion de una sospecha de
reaccion asociada a la transfusion, con el fin de identificar un
donante potencialmente implicado (receptor de revision
retrospectiva)?

2.10.8

¢El donante de los productos implicados en la transmision de
la enfermedad o que pueda causar dafio al receptor es
excluido de futuras donaciones?

2.10.9

¢Todas las demds donaciones de los donantes implicados, son
detectadas y retiradas del inventario, si se encuentran dentro
de la fecha de caducidad?

2.10.10

¢Toda la informacion después de la donacion es registrada y
mantenida?

2.10.11

¢Existe un sistema para actuar en el momento de retirar
productos no vencidos de la distribucion con el fin de
garantizar la seguridad de los destinatarios?

2.10.12

¢Los destinatarios de cualquier producto identificado en el
proceso de revisidn retrospectiva son aconsejados sobre el
riesgo de haber contraido una enfermedad de los productos
potencialmente contaminados y se les ofrece pruebas de
marcadores de la enfermedad, la consulta y el tratamiento
médico si estd indicado?

2.10.13

¢éPara plasma utilizado para fraccionamiento, el fabricante del
medicamento es notificado en caso de un proceso de revisién
retrospectiva?

REQUERIMIENTO

Sl

NO

NA

3.a

éExiste un organigrama que muestre la estructura jerdrquica
del Hemocentro o Banco de sangre y la delimitacion clara de
las lineas de responsabilidades?

3.b

¢Cuenta con suficiente personal para la realizacién de todas las
actividades?

3.c

¢Todo el personal esta calificado y tiene la experiencia
adecuada para realizar sus tareas?

3.d

éTodo el personal recibe una capacitacion inicial y una
capacitacidn continua?
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éSolo las personas autorizadas mediante procedimientos

3.e definidos y documentados estan involucradas en la produccion
y control de plasma?
3. élas  tareas y responsabilidades estan claramente
) documentadas y comprendidas?
3.g ¢Todo el personal tiene las descripciones de los puestos de
’ trabajo claras, documentadas y actualizadas?
3.h ¢Toda delegacién de funciones es realizada por escrito?
¢El Hemocentro o Banco de sangre ha designado a una
“persona responsable” que se encarga de:?
a. Asegurar que se siguen los criterios de selecciéon de
donantes aprobados
b. Asegurar que cada lote de sangre o de componentes
sanguineos se han recolectado, analizado, procesado,
almacenado y distribuido en el cumplimiento de las
reglamentaciones nacionales en vigor
3.i c. El suministro de informacién a la autoridad nacional
competente
d. Asegurar que la formacion inicial y permanente del
personal requerido se lleva a cabo
e. Asegurar que un sistema de gestion de calidad y un
sistema de hemovigilancia (que garantiza la trazabilidad,
asi como notificaciéon de los eventos adversos graves y
reacciones) es llevado a cabo en el Hemocentro o Banco
de sangre
éLa persona responsable cumple las siguientes condiciones
minimas de calificacion:?
a. Ser profesional de la salud, cuyo titulo se encuentre
registrado en la ACESS o quien ejerza sus competencias
3,j b. Tener experiencia en las dreas correspondientes,
preferiblemente durante al menos dos afos, en uno o
varios centros autorizados para desarrollar actividades
relacionadas con la extraccién, procesamiento de
hemocomponentes, almacenamiento y distribucion de
sangre y componentes sanguineos
¢éLa persona responsable del aseguramiento de la calidad y la
3.k persona responsable de operaciones o de procesamiento son
diferentes e independientes entre si?
éla persona responsable del aseguramiento de calidad es
encargada de garantizar que existen sistemas adecuados de
3. calidad y protocolos establecidos para la liberacién segura de

todos los materiales, equipos, reactivos y sangre vy
componentes sanguineos?
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¢éLa persona responsable de operaciones o de procesamiento
es encargada de asegurar que hay procesos de fabricacion
apropiados y técnicas y procedimientos para la produccién de
sangre o sus componentes?

3.m

¢El médico del Hemocentro o Banco de Sangre tiene un titulo
de médico correspondiente expedido al término de un ciclo de
formacién universitaria y esta registrado ante la Agencia de
Aseguramiento de la Calidad de los Servicios de Salud y
Medicina Prepagada - ACESS, o quien ejerza sus
competencias?

¢Las responsabilidades objeto de delegacion sélo se delegan a

3.0 . .
personas que han sido capacitados para la tarea?

¢La delegaciéon se realizarse por escrito y es revisada

3. .
P periédicamente?

3.1 Capacitacion

¢El personal recibe una formacién inicial y continua apropiada

3.1.a "
para sus tareas especificas?

¢Esta formacion se lleva a cabo por personal o entrenadores

3.1b . . . .
calificados y se siguen los programas escritos preestablecidos?

¢Los programas de formacién autorizados existen e incluyen:?

a. Principios relevantes de la medicina transfusional
3.1.c

b. Buenas Practicas de Manufactura

c. Conocimientos relevantes en microbiologia e higiene

éla capacitaciéon es documentada y los registros de la

3.1d g .
capacitacidn se mantienen?

3.1.1 | Capacitacion inicial

éPara realizar los programas para la formacién inicial del
personal, personal nuevo o personal que va a hacerse cargo de
nuevas funciones se tienen en cuenta todas las tareas vy
procedimientos pertinentes, incluidos los temas generales,
tales como la garantia de calidad, BPM vy sistemas
computarizados?

3.1.1.1

éLos mismos temas y principios se aplican a la formacién
destinada a reintroducir el personal después de una larga
ausencia en el lugar de trabajo (conforme los plazos definidos
por el hemocentro o banco de sangre?

3.1.1.2

éLos registros de capacitacion identifican por lo menos el
capacitador todas las tareas especificas (incluyendo los
procedimientos estandar de operacién pertinentes) y cuando
se completd la capacitacion?

3.1.1.3

3.1.1.4 | iLos registros son firmados por el alumno y el formador?
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¢Al término de la formacion, el personal es competente en las

3.1.1.5 .
tareas en las que han sido entrenados?

3.1.1.6 | ¢El perfil de formacién del personal se actualiza anualmente?

3.1.2 | Capacitacidn continua

¢Existen programas de formacidon continua (formacién tedrica
3.1.2.1 |y/o practica) para asegurar que el personal tenga las
habilidades para llevar a cabo sus tareas asignadas?

¢Tales programas de formacidon toman en cuenta la evolucién

3.1.2.2 L. e
técnica y cientifica?

éla  capacitacidon incluye cualquier cambio en los
3.1.2.3 | procedimientos normalizados de trabajo y las necesidades de
personal?

3.13 Competencia

¢Al término de la formacion inicial, la competencia del

3.1.3.1
personal es evaluada y documentada?
3.1.3.2 ¢Después de determinar la competencia inicial, existe una
R evaluacién periddica de la competencia?
3.1.3.3 ¢El contenido de los programas de formacion y su eficacia son
B revisados y evaluados periddicamente?
3.2 Higiene del personal

¢Todo el personal, antes de ser empleado y durante su
3.2.1 empleo, es sometido a examenes médicos, seglin sea
apropiado?

éCualquier persona que muestre en cualquier momento una
enfermedad o lesiones abiertas que puedan resultar adversas
para la calidad de los productos o la seguridad de los donantes,
son excluidas de los procesos de fabricaciéon del
establecimiento, hasta tanto las condiciones de la persona no
constituyan mas un riesgo?

3.2.2

¢El personal estd instruido en el lavado y desinfeccién de las
3.2.3 manos antes, durante y después de actividades como la
donacidn de sangre y la produccion?

¢Para proteger los productos, donantes y empleados de la
3.2.4 |contaminacion, el personal tiene la vestimenta adecuada para
las tareas que realiza?

éla ropa que puede ser reusable es almacenada en un
3.2.5 contenedor cerrado, separado hasta su lavado y, si es
necesario, desinfeccion o esterilizacién?

¢Se utilizan guantes estériles o desechables para |la
3.2.6 manipulacion de materiales que pueden estar en contacto con
la sangre o los componentes?
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¢No se fuma, come, bebe ni se mantiene plantas, alimentos,
bebidas, cigarrillos ni medicamentos personales en las areas
utilizadas para la produccién, ensayo, almacenamiento o
distribucidn, o en otras areas donde estas actividades pudieran
afectar adversamente la calidad de los productos, o la
seguridad del personal?

del Ecuador Agencia Nacional de Regulacién,
Control v Vigilancia Sanitaria

3.2.8

¢Los procedimientos de higiene del personal, incluyendo el
uso de ropa y equipos protectores adecuados, se aplican a
todas las personas que acceden a las areas del Hemocentro o
Banco de sangre, en dependencia de sus requerimientos?

REQUERIMIENTO

Sl

NO

NA

élas instrucciones escritas incluyen todos los métodos vy
procedimientos aplicables y son accesibles para todo el
personal autorizado?

4.1

Procedimientos operativos estandar y registros

4.1.1

Procedimientos operativos estandar

41.1.1

¢Todos los procedimientos criticos - como la compra y la
recepciéon de materiales de partida, la seleccion de los
donantes, la recoleccién de sangre, la preparacion de
componentes de la sangre, pruebas de laboratorio asociado
con las pruebas de control de calidad, el etiquetado del
producto, el almacenamiento, la liberacién, el despacho,
envio, y el retiro del mercado - son especificados en
procedimientos escritos apropiados de conformidad con los
principios de BPM y reglamentos nacionales pertinentes?

4.1.1.2

¢Los procedimientos de aseguramiento de la calidad tales
como investigaciones de quejas, gestion de desvios, retirada
de los productos no conformes, control de cambio y control de
documentos estan especificados en procedimientos escritos?

4.1.13

é¢Todas las actividades se llevan a cabo de acuerdo con los
procedimientos operativos estandar?

4.1.1.4

éLos procedimientos operativos estandar y los procesos son
revisados regularmente y actualizados segln sea necesario
con el fin de mejorar la calidad de los productos y servicios
entregados?

4.1.1.5

¢El proceso de revision de documentos es documentado?

4.1.2

Archivos
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¢Cada actividad que pueda afectar a la calidad de la sangre y
4.1.2.1 |suscomponentes es documentaday registrada en el momento
en que tiene lugar?

¢Las actividades criticas son verificadas por duplicado, ya sea

4.1.2.2 L.
por una segunda persona o electrénicamente?

¢ Existe documentacidn para asegurar que el trabajo se lleva a
cabo de una manera estandarizada de acuerdo con los
4.1.2.3 |procedimientos normalizados de trabajo y que todos los pasos
criticos en el proceso son trazables - especialmente aquellos
gue tienen el potencial de afectar la calidad del producto?

¢La documentacion permite todos los pasos y todos los datos

4.1.2.4 . L .
para ser confirmada por una revisidon independiente?

¢Toda la documentacién indica la persona que realiza la
4.1.2.5 |accidén, la fecha de la accién y los equipos utilizados en la
accion, en su caso?

¢Los registros son legibles, precisos, fiables y de una verdadera

4.1.2.6 L
representacion de los resultados y las entradas?

4.1.2.7 |¢élos datos escritos a manuscrito son claros?

éLas correcciones a los registros se hacen de una manera que
permita la lectura y revision de la entrada anterior, la

4.1.2.8 L, s
correccion, la fecha de la correccidn y la persona responsable
de la correccidn?
éLos registros de la fabricacidn critica y de las pruebas de
4.1.2.9 laboratorio son revisados con frecuencia por el administrador
o o persona designada por la integridad, legibilidad y, en su caso,
la precision?
4.2 Control de documentos

¢Todos los documentos estan dispuestos de una manera
4.2.a ordenada, con un numero de titulo y de referencia unico, e
indican la version y la fecha efectiva?

¢El contenido del documento es claro y no incluye informacion

4.2.b

superflua?

¢El titulo, naturaleza, propdsito y alcance son claramente
4.2.c .

definidos?
4.2.d éLlos documentos son revisados, aprobados, firmados vy
- fechados por personas autorizadas?
4.2.e ¢Una auditoria de prueba indica la persona responsable de

cada paso de control de documentos?

4.2.1 Gestion de documentos

4.2.1.1 | ¢Existe un sistema de gestidon de documentos?
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¢Los documentos que contienen etapas especificas de
4.2.1.2 |fabricacidn u otros pasos criticos estan facilmente disponibles
para el personal que realiza estas tareas?

¢Estd establecido un procedimiento estandar de operacién de
control de documentos para el desarrollo, revision,
aprobacion, distribucidn, aplicacidn, revisién y archivo de los
documentos?

4.2.13

¢Cuando un documento ha sido revisado, el sistema de gestion
4.2.1.4 |de documentos funciona de tal manera que se evite el uso
inadvertido de los documentos que han sido sustituidos?

¢Existe un registro de la distribucién de cada documento que
4.2.1.5 |también muestra al menos las areas de trabajo o tareas
afectadas por el documento?

¢Todos los cambios en los documentos surten efectos
4.2.1.6 |practicos con prontitud y son revisados, fechados y firmados
por una persona autorizada para hacerlo?

¢éLos procedimientos normalizados de trabajo son disefiados,
4.2.1.7 |desarrollados y aprobados, y el personal capacitado de una
manera consistente, antes de su implementacién?

4.2.2 Retencion de registros y archivo

¢Todos los registros, incluyendo los datos en bruto, que son
criticos para la seguridad y la calidad de la sangre o de
4.2.2 componentes sanguineos, se mantienen en un area de
almacenamiento garantizado segin las regulaciones
nacionales o, preferiblemente, durante al menos 10 afos?

¢éLos registros de donantes excluidos de forma permanente se

4.2.3 . ) .
mantienen indefinidamente?

élos procedimientos operativos estdndar que han sido

4.2.4 . . . .
derogados también se mantienen en los registros histéricos?

éLlos documentos son archivados en un area segura y son
4.2.5 |facilmente accesibles para su recuperacion por personal
autorizado si es necesario?

¢El proceso de archivo y recuperacién, especialmente si se
utilizan sistemas computarizados, es validado para garantizar
4.2.6 |que toda la informacién pueda ser recuperada y leer en
cualquier momento hasta el final del periodo requerido de
retencion?

4.3 Documentacion especifica

43.1 Preparacidon de componentes

¢Existe un procedimiento para la preparacién de cada uno de

43.1.1
los componentes?
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¢El procedimiento incluye:?

a. El esquema de flujo de trabajo, los requerimientos de
cada paso, el equipamiento, la técnica o método desde el
inicio hasta el final

b. El tipo de mantenimiento de los equipos, calibracion,
4.3.1.2 control inicial o final de trabajo, limpieza

c. Especificaciones sobre las condiciones para iniciar el
procedimiento, por ejemplo retirada de todo el material
previo incluyendo documentacién no necesaria

d. Especificaciones sobre las condiciones de
almacenamiento y precauciones a observar respecto al
almacenamiento

43.2 Etiquetado de componentes/documentacion del procesamiento

¢Durante las diferentes etapas del procesamiento el
etiquetado especifica la naturaleza del producto, Ila
identificacion de la donacién y el nombre del Hemocentro o
Banco de sangre?

43.2.1

¢Existe trazabilidad de todo el material o equipamiento
4.3.2.2 |empleado, hora de inicio y final de cada paso y si es necesario,
la identificacién de cada operador?

¢Existe la trazabilidad de los controles realizados durante el
4.3.2.3 |procesamiento, el material o equipamiento empleado, el
resultado y la identificacion de cada operador?

¢El etiquetado incluye todas las pruebas realizadas a los

43.2.4
componentes y sus resultados?

¢éSe registran las desviaciones y la aprobacion del componente

4.3.2.5 .
por el personal autorizado?

43.3 Procedimientos y registros de pedidos

¢Existe un procedimiento documentado para la gestién de los
4.3.3.1 |documentos asociados a pedidos, facturas, especialmente de
material critico?

éLla documentacidn garantiza la trazabilidad del material al

4.3.3.2 .
que se refiere?
éLa documentacion incluye:?
a. Fecharecepcion
b. Nombre del material (incluido en el contenedor)
4333

c. Cddigo interno (si aplica)

d. Nombre del proveedor y fabricante

e. Cddigo de lote
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f. Cantidad y calidad del producto recibido

g. ldentificacion de la persona responsable de la recepcion

¢Existe un procedimiento para realizar el etiquetado interno

4.3.34 de todo tipo de material incluyendo el de cuarentena?

434 Documentacion de muestras y proceso de analisis

¢Existen procedimientos sobre cémo tratar o utilizar las
4.3.4.1 |muestras, el equipamiento y cantidad necesaria vy
especificaciones para evitar la contaminacidn o deterioro?

éExisten procedimientos de cdmo realizar las pruebas/analisis
4.3.4.2 |del material y componentes en cada una de las etapas del
procesamiento, incluyendo método e instrumento?

4.3.5 Otros

éExisten procedimientos para describir la aceptacidn/envio o

4.3.5.1 el rechazo de los productos?

¢éSe dispone del registro de todos los componentes enviados
4.3.5.2 |de modo que se pueda realizar facilmente un proceso de
retirada de un componente?

¢Existe la siguiente documentacidon, sea como politica,
procedimiento, protocolo, informe y todo tipo de registro
necesario sobre:

a. Validacién y cualificacién de los procesos, equipos y
sistemas

b. Montaje y calibracién de equipos

c. Mantenimiento, limpieza y desinfeccion, recogida de
basuras o desechos

4353 | d. Registro del personal: listado de firmas, registro de
capacitacién en BPM vy procesos técnicos necesarios,
medidas de seguridad e higiene, evaluacién de las
capacitaciones

e. Control de condiciones ambientales

f. Control plagas
g. Quejasy reclamos
h. Devoluciones o retirada de productos/materiales

i. Control de cambios

j.  Investigacion de desviaciones y no conformidades

GE-B.5.1.5-EST-01-01/V:1.0/DIC 2019 66|Pagina




; Republica

ANEXO 2: GUIA DE USUARIO

GUIA DE VERIFICACION PARA OBTENER EL INFORME DE CUMPLIMIENTO DE LOS ESTANDARES DE CALIDAD PARA LA

OBTENCION DEL PLASMA COMO MATERIAL DE PARTIDA PARA LA PRODUCCION DE HEMODERIVADOS

k. Auditorias sobre el cumplimento de las normas de calidad
interna

del Ecuador Agencia Nacional de Regulacién,
Control v Vigilancia Sanitaria

|. Resumen de los controles de calidad de los productos

m. Auditoria de proveedores

n. Todos los registros en orden cronolégico de todas y cada
una de las actividades de procesamiento (incluyendo
calibraciéon y mantenimiento) y andlisis de componentes
y el personal implicado

REQUERIMIENTO

Sl

NO

NA

5.1

Instalaciones

5.1.1

Disefo y construccion

5.1.1.1

¢Las instalaciones estan situadas, construidas, adaptadas y
mantenidas en funcién de las operaciones a realizar?

5.1.1.2

éLas instalaciones estan disefiadas para permitir su limpieza y
mantenimiento para minimizar el riesgo de contaminacién?

5.1.1.3

éLa planificacidn y distribucidén (layout) estan disefadas de
forma tal que permitan que los diferentes procesos sean
llevados a cabo en un orden légico correspondiente a la
secuencia de operaciones sucesivas a fin de minimizar el riesgo
de errores?

5.1.1.4

éLas instalaciones son suficientes y adecuadas, asi como el
equipamiento y las facilidades, para garantizar la calidad y
seguridad en todas las etapas del proceso?

5.1.15

éCada area de produccion/preparacién o almacenamiento
dispone de medidas de seguridad que impidan el acceso de
personas no autorizadas?

5.1.1.6

¢éLas dreas de trabajo no son utilizadas como vias de circulacion
por el personal o como areas de almacenamiento?

5.1.1.7

¢élas areas auxiliares estan separadas del area de evaluacion
del donante, donacién y areas de fabricacién?

5.1.1.8

éLos servicios sanitarios y las instalaciones para el cambio de
ropa, si se requiere, o alimentacién se mantienen ordenadas y
en condiciones higiénicas adecuadas?

5.1.1.9

éla iluminacion, temperatura, humedad y ventilacion son
adecuadas y no afectan adversamente la produccion o el
almacenamiento?

5.1.1.10

¢éLas instalaciones estan disefiadas y equipadas de manera que
estén protegidas contra la entrada de vectores?
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¢las instalaciones estan limpias y se mantienen
5.1.1.11 | cuidadosamente y, donde sea apropiado, son desinfectadas
siguiendo procedimientos escritos?

¢Se mantienen registros de limpieza de los locales y areas

Jd.1.12
> criticas?

¢Existe un drea designada para el material o componentes de

5.1.1.13 .
desecho en cada una de las zonas operativas?

5.1.2 | Areas de donantes

¢Las dreas para los donantes de sangre estan separadas de las

1.2.1 | -
> areas de produccién y ensayos?

¢El disefo de estas areas es el adecuado para la conduccion de
las operaciones, permitiendo el flujo légico de los donantes,
5.1.2.2 |unidireccional si es posible, de manera que los donantes que
han pasado la recepcidn, la seleccién y la donacidn, no tengan
que retornar a un area donde ya hayan estado?

¢El area parala seleccion de los donantes permite la entrevista
personal de forma confidencial, con la debida consideracién a
la seguridad del donante y el personal, de manera que no se
comprometa la calidad de la donacién?

5.1.2.3

¢éLas instalaciones de recuperacion y refrigerio post-donacion
5.1.2.4 | (cafeteria), estan separadas de las dreas de donaciéon o
almacenamiento?

5.1.3 |Areas de produccion

¢El procesamiento de la sangre es llevado a cabo en
5.1.3.1 |instalaciones adecuadas para este propdsito, segregadas de
otras dreas y procesos?

éSiempre que sea posible, se utilizan sistemas cerrados,
5.1.3.2 | utilizando un dispositivo conector estéril validado, para crear
un sistema cerrado funcional?

¢Cuando no es posible o no es apropiado el uso de sistemas
5.1.3.3 | cerrados, el riesgo de contaminacidn o contaminacion cruzada
es minimizado?

¢las instalaciones usadas para el procesamiento de
componentes sanguineos con sistemas abiertos son disefiadas
5.1.3.4 |y calificadas como un ambiente grado A, con un entorno grado
B, como se define en las Buenas Practicas para productos
farmacéuticos estériles vigente?

¢El personal que procesa el producto con sistemas abiertos
viste ropa apropiada (por ejemplo: traje adecuado, mascaras y
guantes estériles) y recibe adiestramiento regular en
manipulacion aséptica?

5.1.3.5
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5.1.3.6 | ¢El procesamiento aséptico estd validado?

¢Se aplican protocolos de monitoreo ambiental y son

1.3.7
>-1.3 evaluados por la unidad de aseguramiento de la calidad?

élas instalaciones wusadas para procesar componentes
5.1.3.8 |sanguineos se mantienen en condiciones higiénicas y de
limpieza?

¢Se realiza monitoreo de la carga microbiolégica contaminante
en las superficies de los equipos y en el ambiente de areas
criticas y, donde sea apropiado, acorde a la evaluacién de
riesgos del proceso?

5.1.3.9

5.1.3.10 | {Se mantienen disponibles estos registros?

¢Cada drea de procesamiento y almacenamiento estd
5.1.3.11 | asegurada contra la entrada de personas no autorizadas y se
utiliza solamente para el propésito previsto?

5.1.4 Areas de almacenamiento

¢Las areas de almacenamiento tienen espacio suficiente y se
5.1.4.1 |disponen de manera que permitan la colocacidon ordenada,
seca y segura de los materiales almacenados?

élas condiciones de almacenamiento son controladas,
5.1.4.2 | monitoreadas, manteniendo el registro de los datos para
mostrar el cumplimiento con las especificaciones?

¢éSe garantiza la distribucién equitativa de la temperatura a

5.1.4.3 ) , .
través de toda el area de almacenamiento?

¢El chequeo de la temperatura se realiza y registra de acuerdo
5.1.4.4 |a la frecuencia establecida en los procedimientos, como
minimo diariamente?

¢Se dispone de alarmas (audibles y/o visuales) apropiadas para
los limites de temperatura de almacenamiento maxima vy

5.1.4.5 . . .
minima, que se debe chequear segun la frecuencia
establecida, manteniendo registro de los controles realizados?
¢El sistema de alarma cubre también el periodo de tiempo

5.1.4.6 . .
fuera del horario de trabajo?

5.1.4.7 éLas acciones a tomar en caso de producirse una alarma, estan

definidas por escrito?

¢El almacenamiento intermedio de componentes y su
5.1.4.8 |transporte se realiza bajo condiciones definidas que aseguren
el cumplimiento de las especificaciones?

éLas areas de almacenamiento proporcionan una segregacion
5.1.4.9 |efectiva de acuerdo al estatus de los materiales o
componentes (en cuarentena y aprobado)?
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¢Existe un darea separada para componentes y materiales
5.1.4.10 |rechazados y/o devueltos, esta drea estd debidamente
sefalizada, delimitada y con control de acceso?

5.1.5 Laboratorios

¢éLos laboratorios de ensayo estan disefiados y construidos de
5.1.5.1 |forma que se minimicen los riesgos de errores y de
contaminacion?

élas dreas de laboratorio estdn separadas de las areas de

5.1.5.2 - . )
produccién y de almacenamiento de los productos finales?
¢Donde se autorice la ejecucion de ensayos por tecnologia de
amplificacion de acidos nucleicos (NAT), se consideran locales

5.1.5.3 y sistemas de manipulacion separados, con un local para el

muestreo y otro local separado para la amplificacion y
deteccién de acido nucleico, para minimizar los riesgos de
contaminacién o resultados falsos positivos en el ensayo?

5.2 Equipamiento

¢Todos los equipos criticos son disefados, validados y
5.2.1 mantenidos en funciéon de su finalidad prevista y no presentan
ningun peligro para los donantes o los operadores?

¢El mantenimiento, limpieza y calibracién se realizan

5.2.2 . .
regularmente y los mismos son registrados?

523 éLas instrucciones de uso, mantenimiento, servicio, limpieza 'y
saneamiento estan disponibles?

52.4 éExisten procedimientos para cada tipo de equipo, que detalle

la accién a tomar cuando se produzcan averias o fallos?

¢El equipo nuevo y reparado cumple con los requisitos de
5.2.5 calificacion en el momento de su instalacién y son aprobados
previo a su uso?

élos resultados de la calificacion de equipos estdn

>-2.6 documentados?

5.2.1 Disefio y construccion

éLos equipos son disefiados e instalados para cumplir sus
5.2.1.1 |propdsitos previstos y no representan riesgos para los
donantes, el personal o los componentes sanguineos?

¢éLos equipos estan ubicados en posicidon adecuada y evitando
5.2.1.2 | que el ambiente que los rodea cause un impacto negativo en
su desempefio?

5.2.2 Mantenimiento
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¢El mantenimiento, la limpieza y calibracién se realizan
5.2.2.1 | periédicamente a todo el equipamiento y son registrados de
forma apropiada?

¢El mantenimiento de los equipos se lleva a cabo en intervalos

5.2.2.2
de acuerdo con un programa documentado?
5223 ¢El programa de mantenimiento se establece sobre la base de
- las actividades de calificacién de los equipos?
5.2.2.4 éLos intervalos de mantenimiento se definen de acuerdo con

las instrucciones del fabricante del equipo?

¢Cuando los intervalos no estan definidos por el fabricante del
5.2.2.5 |equipo, el mantenimiento se lleva a cabo al menos
anualmente?

¢éEn caso que las actividades de mantenimiento no sean
5.2.2.6 |recomendadas por el fabricante, al menos se realiza un control
funcional de acuerdo a procedimientos documentados?

¢Todas las actividades de mantenimiento estan

>.2.2.7 documentadas?

élos reportes de mantenimiento de servicios técnicos
externos son chequeados y corroborados por personal del
5.2.2.8 | Hemocentro o Banco de sangre, con vistas a decidir si son
necesarias acciones como resultado del mantenimiento
recibido?

éLa documentacidon del mantenimiento incluye informacion
5.2.2.9 |suficiente para determinar qué tipos de chequeos han sido
realizados?

¢éSe realiza mantenimiento también a equipos que no estan en

5.2.2.10 . .
uso regularmente, incluyendo los sistemas de reserva?

élas instrucciones para el uso, mantenimiento, servicio,
5.2.2.11 |limpieza y sanitizacion estan disponibles en lenguaje
comprensible?

éExisten procedimientos escritos para cada tipo de
5.2.2.12 | equipamiento, detallando las acciones a ser tomadas cuando
ocurren desperfectos o roturas?

¢El equipamiento defectuoso, o el equipo que no estd en uso,
5.2.2.13 | es claramente etiquetado y, si es posible, retirado del drea de

trabajo?
5.2.2.14 ¢El mantenimiento de los dispositivos de conexion estériles
o incluye una comprobacidn de la resistencia a la traccién?
5.2.2.15 ¢Existen controles de funcionamiento regulares de Ia

integridad de la soldadura de tubos?

¢éSe realizan pruebas funcionales a piezas y equipos, tales
5.2.2.16 | como balanzas o basculas, antes del uso y después que hayan
sido movidas o transportadas de un lugar a otro?
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¢Un programa de mantenimiento regular, incluyendo
5.2.2.17 |intervalos apropiados, existe para todos los equipos de
laboratorio critico o sistemas?

¢Esta implementado un procedimiento para liberar el equipo

5.2.2.18 , . . L
después del mantenimiento o intervencion?

¢Si el mantenimiento se contrata (por ejemplo, para el

2.21
> 9 proveedor) el trabajo es documentado?

¢El equipo es evaluado para determinar si todavia es capaz del
5.2.2.20 | desempeio esperado antes de devolverlo al servicio para la
fabricaciéon de componentes de la sangre?

5.2.3 Limpieza

éLos procedimientos de limpieza de los equipos estan
establecidos por escrito, de acuerdo a las instrucciones del
fabricante y no tienen un impacto negativo sobre el
equipamiento o los componentes sanguineos?

5.2.3.1

5.2.3.2 |¢las actividades de limpieza estdn documentadas?

¢Existe un programa de limpieza y desinfeccion para todas las
5.2.3.3 |superficies en contacto directo con las bolsas (ej.: centrifugas,
separadores, neveras de almacenamiento)?

éSe utilizan soluciones desinfectantes aprobadas y con

>.2.3.4 actividad antimicrobiana demostrada?

¢Existe un plan de limpieza que especifique la frecuencia y los

5.2.3.5 , . .
métodos a ser usados para los diferentes equipos?

5.2.4 Calibracion

éLos instrumentos y sistemas de medicion que tienen impacto
5.2.4.1 |en la calidad de los productos, son calibrados a intervalos
regulares definidos por personal autorizado y capacitado?

éla calibracion se realiza y documenta de acuerdo a

5.2.4.2 . .

procedimientos establecidos?

éLos dispositivos usados para calibracion tales como los
5.2.4.3 patrones de masa usados en las balanzas, estan certificados

para la exactitud (mediante el ensayo contra un estandar
conocido)?

¢Si la calibracion aplica un método de comparaciéon con un
5.2.4.4 |segundo equipo, esta definida la desviacién maxima permitida
entre dos mediciones?

éLos equipos muestran una identificacion adecuada para

5.245 | . e, . -
indicar su estado respecto a la verificacion o calibracion?

5.2.4.6 | ¢Estd disponible el historial correspondiente de los equipos?

5.2.5 Sistemas computarizados
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¢El hardware y software estan protegidos contra el uso no
autorizado o cambios?
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5.2.5.2

¢éLos sistemas computarizados criticos son validados antes de
su uso por personal capacitado del propio establecimiento o
por una empresa contratada, debidamente acreditada para
este tipo de actividad?

5.2.5.3

¢éSe realiza una revalidacion periddica o controles anuales para
asegurar la fiabilidad sobre la base de una evaluacién de
riesgos?

5.2.5.4

¢Existen procedimientos para cada tipo de software y
hardware, que detalle la accién a tomar cuando se producen
averias o fallos?

5.2.5.5

¢Existe un procedimiento documentado para el respaldo
contra la pérdida de los registros (backup) en caso de fallas
planificadas o no-planificadas del funcionamiento?

5.2.5.6

¢El proceso de archivo y recuperaciéon estd validado para
garantizar la exactitud de los datos almacenados vy
recuperados?

5.2.5.7

¢Unavez en operacion, los sistemas computarizados criticos se
mantienen en un estado validado?

5.2.5.8

¢Cualquier cambio es manejado a través del sistema de control
de cambio formal que incluye las actividades de validacién y/o
calificacion?

5.2.5.9

¢Es revisada la documentacién aplicable y el personal esta
entrenado antes de introducir el cambio en el uso rutinario?

5.2.5.10

éLas actualizaciones de software se evaluan de antemano y
existen procedimientos para validar o verificar la aceptabilidad
de la actualizacién de la instalacién?

5.2.5.11

éLa entrada manual de datos criticos, como los resultados de
pruebas de laboratorio, requiere independiente verificaciéon y
liberacion por una segunda persona?

5.2.5.12

¢Cuando se utiliza un sistema computarizado, una auditoria de
prueba es garantizada?

REQUERIMIENTO

S|

NO

NA

6.a

¢Todos los procesos y equipos que participan en la produccion
y control de plasma para fraccionamiento son validados?

6.b

¢Los datos estan disponibles para asegurar que el producto
final es capaz de cumplir con las especificaciones?

6.c

¢éLa validacion se planifica al principio y a lo largo del tiempo
de un proceso o actividad?
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¢éSe realiza y documenta la validacion por personal entrenado,
6.d siguiendo procedimientos establecidos incluidos en el sistema
de gestién de calidad?

6.1 Calificacion del equipamiento

¢Todo el equipamiento es calificado y utilizado en

6.1.1 . - .
concordancia con procedimientos validados?

¢El equipamiento nuevo o reparado cumple los
6.1.2 requerimientos de calificacion cuando sea instalado y es
autorizado antes de su uso?

6.1.3 éLos resultados de la calificacién estdan documentados?

¢éLa extension de la calificacion depende de la complejidad y

6.1.4 criticidad del equipo?

6.2 Validacidn de los procesos de fabricacion

éLos procesos criticos en la fabricacién de los componentes
sanguineos son validados antes de su implementacion,
siguiendo un protocolo predefinido de pruebas y criterios de
aceptacion?

6.2.1

¢Los estudios de validacién son conducidos para asegurar que
6.2.2 los productos son producidos de manera consistente de
acuerdo a sus caracteristicas de calidad?

¢éLos criterios de aceptaciéon se basan en especificaciones
6.2.3 definidas incluyendo un conjunto de ensayos de control de

calidad?
6.2.4 ¢Los datos estan disponibles para demostrar que el producto
- final es capaz de cumplir las especificaciones?
6.2.5 éLos sistemas de aféresis, incluyendo su software, se califican

y se les da mantenimiento?

6.2.6 | ¢los procedimientos de aféresis estan validados?

éLos estudios de validacion de nuevos procedimientos de
aféresis evaltdan los posibles riesgos de la activacion de la
6.2.7 coagulacién, fibrindlisis, y complementan los sistemas
potencialmente inducidos por el material en contacto con la
sangre?

6.3 Seleccion de sistemas de ensayo apropiados para la investigacion de enfermedades infecciosas

éSon consideradas las siguientes condiciones minimas para
asegurar la calidad de la seleccién de las donaciones de sangre
para los marcadores de infecciones:?

6.3.1 a. Utilizar sistemas de ensayo disefiados y validados para la
seleccidon de donantes de sangre

b. Los sistemas de ensayo estan validados por el fabricante
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c. Antesdelaimplementacion de un sistema de ensayo para
analisis rutinarios, el laboratorio demuestra mediante
validacién que se cumplen las especificaciones del
fabricante

d. El laboratorio demuestra que, en la aplicacién rutinaria
del sistema de ensayo, se alcanza el desempefio
especificado y se mantiene consistentemente

¢En el caso de nuevos ensayos o técnicas, se establece
especificaciones precisas mediante muestras de ensayo de
poblaciones apropiadas (por ejemplo: donantes, receptores,
receptores seroconvertidos) y mediante comparacién de los
resultados generados con el sistema de ensayo existente y el
nuevo ensayo?

6.3.2

¢Son considerados los siguientes elementos para la validacidn
de un sistema de ensayo:?

a. Reactivos de ensayo que incluyen material de control de
calidad (muestra control positiva, muestra control
6.3.3 negativa, calibradores)

b. Equipamiento

c. Software, si es aplicable

d. Procedimiento y manipulacion (método de ensayo)

éLos reportes de validacién presentan evidencias de que el
alcance y las especificaciones deseadas se cumplen,
proporcionando ademas descripciones precisas de todo el
material clave, equipamiento y las condiciones de
procesamiento, por ejemplo: temperatura y tiempo de
incubacioén, revoluciones por minuto (rpm) en centrifugacién?

6.3.4

élas instrucciones de manipulacion y procesamiento,
mediante las cuales se cumplen las especificaciones del
ensayo, estan establecidas por escrito y probadas con el
sistema de ensayo?

6.3.5

élas especificaciones del sistema de ensayo que estdn
establecidas son:?

a. Especificidad

b. Sensibilidad

c. Exactitud (grado de cercania de las mediciones al valor
6.3.6 verdadero)

d. Repetibilidad (replicacion de series)

e. Reproducibilidad (replicacién de series, variacién de
operador, de dia o de lote de reactivos)

f. Interferencias conocidas (por ejemplo: suero hemolitico,
suero lipémico)
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g. Limites inferior y superior de deteccién (dilucidn serial)

¢éSe utilizan materiales de referencia adecuados para definir las
especificaciones de desempefio de un sistema de ensayo,

6.3.7 , L

ademas de la poblacién donante/receptor que va a ser

evaluada?

¢Lla documentacién para cada sistema de ensayo estd

disponible e incluye al menos la siguiente informacién:?

a. Descripcidn del sistema de ensayo (reactivos, controles,
dispositivos, etc.), equipamiento vy diluentes (si es
aplicable)

b. Instrucciones de seguridad

c. Descripcién del principio de ensayo

d. Especificaciones

e. Descripcién del procedimiento de muestreo, plan de

6.3.8 muestreo, manipulacidn de las muestras y procedimiento

de ensayo

f. Controles de calidad internos (positivo y negativo),
corridos con cada serie de muestras de donantes

g. Material de calibracién recomendado y frecuencia de
calibracion (ejemplo: con el cambio de lote de reactivo)

h. Lectura primaria de las mediciones (ejemplo: densidad
Optica)

i. Interpretacion de las mediciones o conversiéon a los
resultados

j.  Criterios de aceptacion, valor de corte, valores de
referencia, limites, pro-zona, zona gris

¢Cuando es posible, el sistema de prueba es aprobado para el
6.3.9 |andlisis de la sangre por el Programa Nacional de Sangre o
guien ejerza sus competencias?

6.4 Validacién del desempeiio del ensayo

¢la validacion del sistema de ensayo en el laboratorio
demuestra que:?

a. El desempefio de las especificaciones del sistema
establecido por el fabricante del sistema de ensayo o kit

6.4.1 se cumplen en el laboratorio

b. El personal del laboratorio ha sido meticulosamente
instruido, adiestrado y es competente para operar el
sistema de ensayo

éAntes del uso por primera vez, el equipamiento critico,
6.4.2 incluyendo los sistemas computarizados relacionados, son
cuidadosamente calificados?
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¢éLa calificacion de la instalacién, calificacién de la operacidony
la calificacion del desempeiio son llevadas a cabo vy
plenamente documentadas?
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6.4.4

¢ La calificacion del desempefio es realizada por el usuario final
(y no por un tercero), ya que esta prevista para demostrar que
el proceso trabaja segun fue disefiado?

6.4.5

¢Para demostrar que las especificaciones y desempeno del
sistema de ensayo se cumplen constantemente en los ensayos
rutinarios a los donantes, se considera:?

a. Incluir materiales de control de calidad externos e
internos en cada serie de ensayos

b. Utilizar muestras ensayadas previamente como paneles
internos para controles de proceso de la calidad
periédicos

c. Monitorear las mediciones de control

d. Establecer la desviacion estandar de las medidas de
control

e. Implementar las reglas de desviaciones para el manejo de
las acciones correctivas

f. Monitorear las tendencias en mediciones de control con
estandares externos o materiales de referencia

g. Participar en esquemas de evaluacidon externa de la
calidad (ensayos de proficiencia) con todos los miembros
del personal calificado en el sistema de ensayos

REQUERIMIENTO

S|

NO

NA

7.1

Materiales y reactivos

7.1.1

¢Solamente los reactivos y materiales de proveedores
aprobados que cumplen los requisitos documentados vy
especificaciones son utilizados?

7.1.2

éControles adecuados a los materiales recibidos se realizan
para confirmar que cumplen las especificaciones?

7.1.3

éLos procedimientos de gestion de materiales, reactivos y
suministros definen las especificaciones para la aceptacién de
todos los elementos que pueden influir en la calidad de los
componente de la sangre final?

7.1.4

élos registros para estos materiales criticos indican su
aceptacion sobre la base de especificaciones definidas e
identifican a la persona que los acepté?

7.2

Recepcion y cuarentena
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¢Se realizan chequeos adecuados a los insumos recibidos con
7.21 vistas a confirmar que corresponden con la solicitud y cumplen
especificaciones?

¢Los chequeos incluyen como minimo:?

722 a. Numero de lote

b. Fecha de caducidad

c. Certificado del fabricante

¢Se comprueban cuidadosamente recipientes danados para

7.2.3 . )
detectar materiales posiblemente afectados?

éLos materiales criticos (tales como soluciones estériles,
sistemas de bolsas de sangre y reactivos para ensayos) se
colocan en cuarentena inmediatamente después de recibirlos,
hasta que sean liberados para el uso, asegurando el
almacenamiento segregado, claramente sefializado y el acceso
restringido solamente a personal autorizado?

7.2.4

éSe colocan etiquetas para indicar el estatus del material

7.2.5
(cuarentena, aprobado, rechazado)?

¢éCualquier sistema que reemplace la cuarentena fisica (por
7.2.6 ejemplo, mediante un sistema computarizado) provee la
seguridad equivalente?

7.3 Liberacion de materiales para la produccion y reactivos de ensayos recibidos

¢El material critico es recibido en cuarentena y después es

7.3.1 .
3 evaluado para su aceptabilidad?

éDespués de que se ha determinado la aceptabilidad, los
7.3.2 materiales son liberados para el uso en la fabricaciéon por una
persona autorizada?

¢éLos criterios minimos para la liberacién son la disponibilidad
y el chequeo de los certificados u otro registro de aptitud

7.3.3 . .
generado por el fabricante, que contenga suficiente
informacidn para determinar la aceptabilidad del producto?
¢Cada nuevo lote de kits de prueba es evaluado por el

734 laboratorio para comprobar el cumplimiento de los estdndares

de rendimiento predeterminados antes de la liberacion para el
analisis de rutina?

¢éLos fabricantes de materiales estériles (por ejemplo, sistemas
7.3.5 de bolsas de sangre, soluciones anticoagulantes) proporcionan
un certificado de liberacion para cada lote?
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¢El Hemocentro o Banco de sangre define los criterios de
aceptacion de dichos certificados, los cuales deben incluir al
menos el nombre del material, el fabricante, el cumplimiento
de los requisitos pertinentes (por ejemplo, regulaciones de la
Farmacopea o de dispositivos médicos) y confirmacién de que
los materiales son estériles y libre de pirégenos?

7.3.6

7.4 Almacenamiento

éLos materiales y reactivos se almacenan bajo las condiciones
establecidas por el fabricante y de forma ordenada, que

74.1 . ., . L.
permita la segregacién mediante lotes y la rotacién de las
existencias?

24.2 ¢Elalmacenamiento y uso sigue el principio de que “el primero

gue vence es el primero que sale”?

¢Cuando se requieren condiciones de temperatura de
743 almacenamiento especiales, las mismas son provistas,
chequeadas y monitoreadas con regularidad?

7.5 Trazabilidad de materiales y reactivos

¢Se mantienen los registros de inventarios para asegurar la

7:5.1 trazabilidad?

¢Los registros reflejan el lote de materiales o reactivos que ha
7.5.2 sido usado para la colecta, procesamiento o ensayo de las
unidades de sangre o componentes sanguineos?

¢éLos inventarios de suministros criticos tales como etiquetas
de donacidn con numeros seriados son estrictamente
controlados para evitar mezclas o mal etiquetado debido a
etiquetas no controladas?

7.5.3

éLos materiales de referencia utilizados en el laboratorio son
7.5.4 |trazables con respecto a los patrones nacionales o
internacionales?

7.6 Gestion de proveedores

éLos materiales y reactivos relevantes para la calidad de los
7.6.1 productos son adquiridos solamente de proveedores

calificados?
76.2 éLa relacidn entre las partes (contratante y contratista) estan
e definidas en un contrato?
¢El proceso de contratacidn incluye:?
763 a. Revision de la calificacion antes de la presentacién del

contrato para asegurar que el suministrador cubre las
necesidades organizacionales y cumple con los
requerimientos de buenas practicas
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b. Establecimiento de especificaciones apropiadas que
definan adecuadamente la calidad del material o el
servicio; entrega del producto con el certificado de
calidad

del Ecuador Agencia Nacional de Regulacién,
Control v Vigilancia Sanitaria

c. Chequeo de los materiales recibidos para confirmar que
cumplen las especificaciones

d. Chequeos que aseguren que los materiales en uso
contindan cumpliendo sus especificaciones

e. Notificacidn de cambios en los requerimientos de cada
parte antes de la implementacién de cualquier cambio
gue pueda afectar la calidad de los materiales o servicios
provistos

f. Contactos regulares con los suministradores con vistas a
ayudar en la comprension y solucidn de problemas

7.6.4

¢éSi la contratacién de los suministros de materiales, reactivos
y diagnosticadores para todos los Hemocentro o Banco de
sangre del pais se realiza de forma centralizada, la entidad
contratante asegura el cumplimiento de lo dispuesto respecto
a la evaluacién de los proveedores y la contratacion de los
suministros?

REQUERIMIENTO

Sl

NO

NA

8.1

Registro de los donantes

8.1.1

¢éTras la presentacién en el Hemocentro o Banco de sangre, los
donantes se identifican a si mismos indicando su nombre
completo, direccién y fecha de nacimiento?

8.1.2

¢Cada donante proporciona la constancia de su lugar de
residencia permanente, incluyendo un nimero de teléfono, de
modo que pueden ser contactados después de la donacidn, si
es necesario?

8.1.3

¢El donante presenta una prueba de identidad con una
fotografia tal como cédula de identidad, pasaporte o licencia
de conducir, sobre todo en el caso donantes por primera vez?

8.14

¢Una cuidadosa revisidn de la identidad del donante se repite
antes de cada paso que es relevante para la calidad de los
productos y la seguridad de los donantes, o al menos antes de
la seleccién del donante y de la puncidn venosa?

8.1.5

¢éSi se utilizan bases de datos electrdnicas para mantener la
informacidn de los donantes, se han implementado controles
dobles u otro método validado para confirmar con exactitud la
informacidn introducida manualmente?

8.2

Seleccion del donante de sangre/plasma
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éla sangre y sus componentes (incluido el plasma para
fraccionamiento) son obtenidos de donantes sanos que han
sido cuidadosamente seleccionados mediante un proceso
8.2.a |sistematico y validado que consiste en la revisién de la
evaluacion de la salud del donante, el historial del
comportamiento social (cuestionario de selecciéon del
donante) y el examen médico?

¢Esta evaluacion, junto con la revisiéon de los resultados de la
prueba de laboratorio de deteccion de enfermedades
infecciosas, se utiliza para asegurar de que, antes de la
liberaciéon de cualquier componente de la sangre, que el
donante no presenta ningun aumento en el riesgo de
transmisién de agentes infecciosos?

8.2.b

¢Siempre que sea posible, las donaciones de sangre se
8.2.c obtienen por medio de un sistema de donacién que implica
donantes repetitivos y ocasionales?

8.2.1 | Vigilancia epidemioldgica de la poblacién de donantes

¢ Para garantizar la maxima seguridad a largo plazo de todo el
proceso para el fraccionamiento del plasma, se establece una
8.2.1.1 |vigilancia epidemiolégica continua de la poblacién de
donantes, con la colaboraciéon de los Centros de Higiene y
Epidemiologia locales, o quien ejerza sus competencias?

¢El sistema es capaz de recoger los datos epidemioldgicos
8.2.1.2 |entre las poblaciones que proveen sangre o componentes de
manera habitual en las diferentes localidades del pais?

éSe lleva el control de los donantes viajeros que pudieran
tener relacién con la posibilidad de transmisién de

8.2.1.3 e . . .
enfermedades endémicas contagiosas. (Por ejemplo: malaria,
enfermedad de Chagas, entre otras.)?
¢Cuando se utilizan las donaciones de personas que son
donantes por primera vez para preparar plasma para

8.2.1.4 fraccionamiento, los datos epidemioldgicos de este grupo

especifico de donantes son incluidos en la estimacion del
riesgo por enfermedades infecciosas transmitidas por la
sangre?

éPara el andlisis de los marcadores la confirmacién de las
pruebas positivas (es decir, ensayos que indiquen que son
8.2.1.5 |repetidamente reactivos en una prueba de deteccién y
positivo en al menos una prueba confirmatoria) es registrada,
reportada y analizada?

éCuando el fraccionador del plasma realiza pruebas

2.1,
8 6 adicionales (tales como pruebas NAT) en donaciones que

GE-B.5.1.5-EST-01-01/V:1.0/DIC 2019 8l|Pagina




S ) .
Repdblica Agencia Nacional de Regulacién,

Control v Vigilancia Sanitaria

ANEXO 2: GUIA DE USUARIO
GUIA DE VERIFICACION PARA OBTENER EL INFORME DE CUMPLIMIENTO DE LOS ESTANDARES DE CALIDAD PARA LA
OBTENCION DEL PLASMA COMO MATERIAL DE PARTIDA PARA LA PRODUCCION DE HEMODERIVADOS

dieron resultados negativos en pruebas seroldgicas, los
resultados son notificados?

8.2.2 Informacion a los donantes

éLos donantes potenciales reciben una explicacién, der ser
posible de forma verbal y por escrito, o por cualquier otro
8.2.2.1 |medio apropiado, como un cuestionario autoadministrado,
mediante el cual responda a las preguntas sobre su historia
clinica y su comportamiento personal?

¢Lainformacién sobre los riesgos de infeccién asociados con la
sangre y los productos derivados del plasma, asi como su
impacto social, es explicada por personal capacitado,
preferentemente un médico o bajo la supervision de un
médico, que indique los criterios de exclusién para la donacién
de sangre y plasma?

8.2.2.2

¢El sistema de comunicacidn asegura que los factores de riesgo

8.2.23 . . .
son bien entendidos por el donante potencial?

¢Al donante potencial se le pide que firme un formulario de
consentimiento informado para donar sangre en el que
reconoce la comprensién de las responsabilidades morales y
legales y los posibles riesgos asociados con la donacién de
sangre, asi como las complicaciones ocasionales que pueden
ocurrir?

8.2.2.4

¢La declaracion de consentimiento incluye una declaracion de
que el donante autoriza la liberacion de su sangre vy
componentes sanguineos para transfusion o para la
elaboracion de productos?

8.2.2.5

¢El donante tiene la posibilidad de informar al Hemocentro o
8.2.2.6 |Banco de sangre si se siente bien después de la donacién o si
se olvidd de mencionar un posible factor de riesgo?

8.2.3 Cuestionario y entrevista

¢Existen las facilidades necesarias, para que los donantes
contesten de manera personal y confidencial el cuestionario
de seleccion del donante, sean donantes por primera vez o
regulares?

8.23.1

¢En caso de donantes analfabetos o los que tengan cualquier
discapacidad fisica que le impidan llenar personalmente el
8.2.3.2 | cuestionario, el Hemocentro o Banco de sangre designa a una
persona que no sea el seleccionador para que lo haga con el
donante y no haya un sesgo en la informaciéon?
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¢éSe registra en la seccién de la firma: los nombres, apellidos,
numero de la cédula de identidad y la firma; en aquellos casos
en que no pueda firmar el donante se registra la huella digital
en el espacio asignado para el efecto?

8.2.3.3

¢El cuestionario a utilizar es aquel emitido a través del Acuerdo
Ministerial 5317 o aquel que se elabore para el efecto y se
encuentre publicado en la normativa referente a la Donacién
de Sangre que se encuentre vigente?

8.234

éUna vez que el donante ha contestado el cuestionario, es
entrevistado por el seleccionador, un profesional de salud del
Hemocentro o Banco de sangre debidamente formado vy
calificado?

8.2.3.5

éLa entrevista es dirigida por el seleccionador y tanto los
donantes repetitivos como los que donan por primera vez son
8.2.3.6 |sometidos al mismo proceso técnico de seleccion rigurosa en
el marco de la normativa legal vigente establecida para el

efecto?
8.2.3.7 éSe asegura la trazabilidad entre el donante, el cuestionario
del donante y los productos recolectados?
¢El producto es identificado con cddigo de barras, de codigo
8.23.8 Unico, irrepetible y alfa numérico, de tal manera que permite

su trazabilidad en toda la cadena transfusional, conforme lo
establecido en la normativa legal vigente?

éLos donantes potenciales que estdn en riesgo de ser
portadores de una enfermedad transmisible por la sangre o
8.2.3.9 | por productos derivados del plasma, son capaces de excluirse
voluntariamente después de leer y responder a la informacion
en el cuestionario?

¢Tal auto-exclusién confidencial también es posible después

8.2.3.10 de la donacién (por ejemplo: por teléfono)?

¢Existe un medio para documentar tanto la razén de
8.2.3.11 |autoexclusion y la determinacion de la necesidad de
diferimiento temporal o permanente?

¢Estos registros son archivados de una manera similar a todos

8.2.3.12 . e g
los registros de verificacidon de donantes?

éLa identificacion, informacién de los donantes, la entrevista
8.2.3.13 | de seleccidon de donantes y la evaluacion de los donantes
tienen lugar antes de cada donacidn?

¢éLas instalaciones y el disefio del Hemocentro o Banco de
8.2.3.14 |sangre permiten la adecuada confidencialidad durante el
proceso de entrevista y seleccidon de donantes?
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¢éLos intervalos minimos entre donaciones esta acorde a lo
establecido en el Acuerdo Ministerial 5317 o la normativa
8.2.3.15 |referente a la Donacidn de Sangre que se encuentre vigente,
los intervalos son auditados para el cumplimiento del periodo
de espera antes de cada donacién?

8.24 Politica de diferimiento y los criterios de exclusion

¢Los criterios de exclusidon y diferimiento permanentes o
temporales utilizados para los donantes potenciales son
8.2.4.1 |aquellos descritos en el Acuerdo Ministerial 5317 o la
normativa referente a la Donacién de Sangre que se encuentre
vigente?

¢Los criterios de exclusiéon y diferimiento estan publicados, e
8.2.4.2 |incorporados en el material educativo para los donantes y los
procedimientos del establecimiento?

¢Se identifica si el donante ha sido previamente diferido, y las
razones de cualquier diferimiento son examinadas de manera
que pueda ser tomada una decisiéon sobre si aceptar el
donante para la donacidn actual?

8.24.3

¢Un donante diferido es informado de la razén para dicho
8.2.4.4 |diferimiento, recomendandole a no donar en otras
instalaciones, mientras este diferido?

éCuando se utilizan criterios de exclusidon temporal, existe un
8.2.4.5 |procedimiento especifico que involucre personal capacitado
para el restablecimiento de los donantes?

8.2.5 Examen fisico, criterios de salud del donante y la aceptacién de donantes

éAntes de la donacion de sangre y en caso de plasmaféresis a
intervalos regulares, un profesional de la salud debidamente
calificado realiza un examen fisico al donante potencial,

8.25.1 . S
conforme lo descrito en el Acuerdo Ministerial 5317 o la
normativa referente a la Donacidn de Sangre que se encuentre
vigente?
¢Existe un procedimiento operativo estandar escrito en base a
8.2.5.2 los criterios de aceptacion/diferimiento pertinentes para

controlar los criterios de aceptacion de donantes y de
diferimiento?

¢Hallazgos anormales de donantes son referidos al profesional
de la salud calificado que tiene la responsabilidad de tomar la
8.2.5.3 | decisidn final sobre la elegibilidad del donante sobre la base de
los conocimientos médicos actuales y los reglamentos
nacionales?
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¢Un sistema de registro computarizado apropiado (o, si es que
no esta disponible, un sistema manual) existe para los registros
8.2.5.4 |de donantes (incluyendo su historial médico y estado de
salud), con el fin de garantizar la trazabilidad de todas las
donaciones?

¢Se mantienen registros para cada actividad asociada con la

8.2.5.5 seleccion del donante?

¢El registro refleja la decisién de aceptar el donante, teniendo
en cuenta la historia clinica, la historia de donantes
8.2.5.6 |rechazados, el intervalo de donacidn, las respuestas dadas en
la entrevista o el cuestionario y los resultados del examen

fisico?
8.2.5.7 ¢El rechazo de un donante y la razén del diferimiento son
B registrados?
¢El seleccionador firma los registros de seleccion de donantes
8.2.5.8 g . .
y la evaluacidn final de la idoneidad del donante?
8.2.5.9 ¢la seleccion de donantes y los procedimientos de

aceptabilidad siguen en todo momento métodos validados?

¢éLos productos que se obtienen como resultado de cualquier
desviacion de los procedimientos y procesos establecidos y
8.2.5.10 | que no cumplen las especificaciones son considerados como
productos no conformes y no son liberados para su
distribucién?

8.3 Colecta o extraccion de sangre

éLa colecta de sangre o plasma para fraccionamiento se realiza
en Hemocentros o Bancos de sangre que cuentan con la
8.3.a licencia y permiso respectivo otorgado por la Agencia de
Aseguramiento de la Calidad de los Servicios de Salud y
Medicina Prepagada - ACESS?

¢El area para la colecta o extraccion de sangre estd separada

8.3.b . . -
de las areas de procesamiento y almacenamiento?

éAntes de cada donacidn, el personal cumple con todas las
8.3.c normas de asepsia, antisepsia y bioseguridad establecidas por
la Autoridad Sanitaria Nacional?

8.3.1 Extraccion de sangre entera

éLos donantes confirman su identidad (por un método tal
8.3.1.1 |como indicar el nombre vy fecha de nacimiento)
inmediatamente antes de la puncién venosa?

éAntes de la puncidn venosa, se hace una comprobacion para
asegurarse de que el sistema de recolecta a utilizarse no esta
danado o contaminado, y que es apropiado para la colecta
prevista?

8.3.1.2
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¢Si el sistema de recoleccién evidencia cualquier humedad
8.3.1.3 |anormal o decoloracién que sugiere un defecto, el mismo es
desechado?

¢Una investigacion se lleva a cabo para evaluar la magnitud del

8.3.14 . . )
problema y se toman las acciones correctivas apropiadas?

éLos sistemas de recoleccion son utilizados de acuerdo con las

3.1.
83.1.5 instrucciones del fabricante?

¢ Existen procedimientos adecuados de higiene personal y los
8.3.1.6 |mismos son realizados por el personal antes de cada
donacion?

éSe sigue un procedimiento estandarizado y validado para la
8.3.1.7 | preparacién del sitio de flebotomia, utilizando una solucién de
desinfeccién adecuada?

8.3.1.8 | ¢lafecha de caducidad del desinfectante es revisada?

¢éSi se utilizan envases recargables (botellas o bolsas), las

8.3.1.9 . L
mismas son limpiadas antes de ser rellenadas?

¢La fecha de fabricacién y la fecha de apertura de los

8.3.1.10 desinfectantes son indicadas en la etiqueta?

¢El drea de la piel preparada no es tocada después de la

8.3.1.11 . g . S
desinfeccidén y antes de que la aguja ha sido insertada?

¢Para las donaciones de sangre, se toman muestras de

8.3.1.12 . .,
laboratorio en el momento de la donacién?

¢Los procedimientos son disefiados para minimizar el riesgo de
contaminacién microbiana a la unidad, tales como el desvio de
al menos los primeros 10 ml recolectados en el tubo de ensayo
para la prueba?

8.3.1.13

¢Se implementan métodos para minimizar el deterioro de la
muestra, tales como la refrigeracion de la muestra si es
requerido por las instrucciones del fabricante para el tubo de
ensayo o kit de prueba?

8.3.1.14

¢El proceso de etiquetado de la muestra incluye pasos (tales
como el etiquetado de los tubos inmediatamente en el lado de
la silla) para evitar confusiéon en la identificacion de las
muestras?

8.3.1.15

¢Las muestras de ensayo son etiquetadas inmediatamente de
8.3.1.16 |una maneraque une el donante, las muestrasy el componente
de la sangre sin violar la confidencialidad del donante?

éTan pronto como comienza el proceso de recoleccidn, una
buena mezcla de la sangre con la solucién anticoagulante es

8.3.1.17 . . . L
garantizada para evitar riesgos de la activacién de la cascada
de coagulacion?

8.3.1.18 ¢éLa bolsa de recoleccidén se mezcla suavemente a intervalos

regulares posterior de la recoleccién?
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¢El tiempo de extraccidn sanguinea no supera los 12 minutos,
8.3.1.19 | para evitar la activacion de los factores de la coagulacién y
componentes celulares?

éSe mantienen registros para cada actividad asociada con la
8.3.1.20 | donacidn, incluyendo identificacién de la persona que realizd
la puncidén venosa?

¢éLos registros muestran alguna donacidn sin éxito, reacciones

83.1.21 adversas o efectos adversos?

¢El tiempo mdximo de recoleccidon para la aceptacidn de la
8.3.1.22 | donacidn para el procesamiento componente es especificado
y controlado?

¢Las donaciones que exceden el periodo maximo de tiempo

8.3.1.23 .
son registradas y descartadas?

¢El tubo de recoleccidn de la bolsa de sangre integral esta
8.3.1.24 |sellado en el extremo lo mas cerca posible a la bolsa de sangre
y luego es retirado?

¢Un sistema de numeros de donacién Unicos es utilizado para
identificar cada donante y la donacién relacionada, todos los
componentes asociados, muestras y registros, y para asociar
cada uno a los otros?

8.3.1.25

¢Cuando se ha completado la donacién, todos los registros,
8.3.1.26 | bolsas de sangre y muestras de laboratorio son revisados por
el nimero de donacion emitida?

¢Etiquetas de niumeros de donaciones que no se han utilizado,

8.3.1.27 e
son desechados usando un procedimiento controlado?

éExisten procedimientos para excluir identificaciones

8.3.1.28 i
erréneas?

éDespués de la extraccion de sangre, las bolsas de sangre son
8.3.1.29 | manejadas de una manera que mantiene la calidad de Ila
sangre?

éExiste un procedimiento estdndar de operacidn que describa
8.3.1.30 |las acciones que deben tomarse después de una donacién no
exitosa?

¢Estd especificado cdmo manejar material ya etiquetado y las
8.3.1.31 |circunstancias bajo las cuales una segunda puncién venosa
podria ser posible?

¢El proceso de extraccién de sangre se realiza siguiendo en

83.1.32 todo momento métodos validados?

éLos productos que se obtienen como resultado de cualquier
desviacion de los procedimientos y procesos establecidos y
8.3.1.33 | que no cumplen las especificaciones son considerados como
productos no conformes y no son liberados para su
distribucién?

8.3.2 Extraccion de componentes sanguineos por aféresis
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éLos parametros operacionales del sistema de aféresis se
aplican de acuerdo con las instrucciones del fabricante del
8.3.2.1 |equipo y en el cumplimiento de los requisitos de seguridad
establecidos por el Programa Nacional de Sangre o quien
ejerza sus competencias?

¢Elvolumen del componente recolectado del donante durante
un procedimiento y durante un periodo de tiempo es regulado

8.3.2.2 e . .
por las politicas internas basadas en los conocimientos
médicos actuales?
8.3.2.3 ¢Un médico debidamente capacitado estd presente durante
T las sesiones de aféresis?
8.3.2.4 ¢Durante el proceso de recoleccion de aféresis se sigue

métodos validados?

¢éLos productos que se obtienen como resultado de cualquier
desviacion de los procedimientos y procesos establecidos y
8.3.2.5 |que no cumplen las especificaciones son considerados como
productos no conformes y no son liberados para su
distribucién?

8.3.3 | Seguridad de los donantes

éSe toman medidas para evitar cualquier cosa que pueda
8.3.3.1 |afectar negativamente al donante antes, durante y después de
la donacion?

¢Se toma especial atencion al riesgo potencial de transmision
8.3.3.2 |de enfermedades o infecciones durante los procesos de
recoleccidon y muestreo?

élos donantes reciben instrucciones post-donacidon con
respecto a un periodo de recuperacidn, tales como abstenerse
8.3.3.3 | de ciertas actividades por un tiempo, el consumo de liquidos
mas usual de lo habitual y asegurarse de comer
adecuadamente después de la donacién?

éSe advierte a los donantes a abstenerse de realizar
actividades como levantamiento de pesas, operar equipos de
8.3.3.4 |grandes dimensiones y otras actividades extenuantes durante
un periodo de tiempo hasta que su volumen de sangre se haya
recuperado?

éLos donantes reciben informacidn sobre cémo obtener
8.3.3.5 | consejo médico si experimentan una reaccidn adversa después
de abandonar el Hemocentro o Banco de sangre?

¢Durante todo el procedimiento de retirada de sangre o

8.3.3.6 , .
componentes sanguineos, el donante es monitoreado?

¢El personal estd capacitado para proporcionar ayuda

8.3.3.7 . . iy
necesaria en caso de cualquier reaccién adversa?
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élos donantes son mantenidos bajo observacion post-
8.3.3.8 |donacidn (al menos 10 minutos) antes de salir del Hemocentro
o Banco de sangre?

¢Se le ofrece al donante algun refrigerio calérico después de la

8.3.3.9 donacién?

éSe ofrece una atencién inmediata al donante si hay una

8.3.3.10 L . L,
reaccion en el donante posterior a la donacién?

¢Existe informacidn relativa a las reacciones de los donantes y
8.3.3.11 | un proceso para realizar el seguimiento a las reacciones con el
fin de evaluar el niumero, tipo y gravedad de las reacciones?

¢Esta informacion es utilizada para mejorar la seguridad del

8.3.3.12 donante?

8.4 Preparacidon de componentes

élos procedimientos operativos estandar describen las
8.4.a especificaciones para los materiales que influirdn en la calidad
del componente sanguineo final?

¢Existen especificaciones para la sangre y sus componentes
(componentes intermedios y finales), los materiales de
partida, soluciones aditivas, material de envase primario
(bolsas) y el equipo?

8.4.b

¢éLos procedimientos operativos estandar para la preparaciéon
8.4.c de componentes siguen en todo momento métodos
validados?

¢éLos productos que se obtienen como resultado de cualquier
desviacion de los procedimientos y procesos establecidos y
8.4.d gue no cumplen las especificaciones son considerados como
productos no conformes y no son liberados para su
distribucién?

8.4.1 Material de Partida

éLa sangre y sus componentes son colocados en condiciones
8.4.1.1 |controladas y validadas tan pronto como sea posible después
de la puncién venosa?

éLas donaciones y las muestras son transportadas al sitio de
procesamiento de acuerdo con procedimientos que garanticen

8.4.1.2

tanto una temperatura aprobada constante y seguro

confinamiento?

¢Existen datos de validacidn para demostrar que el método de
8.4.13 transporte mantiene la sangre dentro del rango de
T Itemperaturas  especificado durante todo el periodo de

transporte?

éCuando la sangre no se transporta por el propio
8.4.1.4 establecimiento de transformacion, las responsabilidades de

la empresa de transporte son claramente definidas y se llevan
a cabo auditorias periddicas para garantizar el cumplimiento?
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8.4.2 Métodos de produccion

¢La documentacion sobre la recoleccidn de sangre y plasma es
8.4.2.a |comprobada en el sitio de procesamiento durante la recepcion
de las donaciones?

¢El método de preparaciéon de componentes sanguineos esta
8.4.2.b |validado, con independencia de la tecnologia aplicada (por
ejemplo: aféresis, centrifugacion)?

¢Los procedimientos de separacion de sangre son realizados

8.4.2.c .
usando un sistema cerrado?

éLos procedimientos de separacién de sangre son validados,
8.4.2.d |documentados y probados para asegurar que los
contenedores son correctamente identificados?

¢En circunstancias excepcionales, cuando se consideren
8.4.2.e |necesarios sistemas abiertos, se da especial atencion al
empleo de técnicas de procesamiento aséptico?

¢Cuando se utilizan dispositivos conectores estériles para
mantener funcionalmente un sistema cerrado, los mismos se

8.4.2.f .
emplean correctamente en concordancia con un
procedimiento validado?

8.4.2.g ¢Se comprueba la alineacién de la soldadura resultante y su

integridad mediante métodos validados?

¢El equipamiento utilizado para la preparacion de los
8.4.2.h |componentes sanguineos es trazable en los registros de
fabricacidn correspondientes?

¢éLa preparacién de sangre reconstituida es realizada con el
8.4.2.i |empleo de sistemas cerrados y mediante la unién de
concentrado de eritrocitos?

¢En caso que se requiera utilizar sistemas abiertos, se emplean
8.4.2.j |técnicas de procesamiento aséptico y se establece el tiempo
maximo para el uso del producto?

8.4.2.1 | Centrifugacion

¢éLos parametros de centrifugacién (revoluciones por minuto,
temperatura, tiempo, aceleracién, desaceleracidn), estan
validados para demostrar que el proceso produce
componentes de calidad de forma consistente?

84.2.1.1

éLos registros de centrifugacion de cada corrida identifican al
8.4.2.1.2 |operador y confirman que el proceso de centrifugacidon se
realizd segun las especificaciones?

8.4.2.2 |Separacion
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¢Al finalizar la centrifugacion, el sistema de bolsas se extrae
cuidadosamente de la centrifuga y se coloca en un sistema
separador de sangre o desplasmatizador?

8.4.2.2.2

¢Los diferentes componentes (eritrocitos, plaguetas, plasma)
son transferidos a las bolsas satélites del sistema cerrado,
aplicando un procedimiento que asegure una cosecha dptima
de la fraccién requerida y que minimice el arrastre de otras
fracciones?

8.4.2.3

Congelacién

8.4.23.1

¢El sistema de congelacidn asegura que el plasma es congelado
en su interior a la temperatura especificada, dentro del limite
de tiempo especificado, teniendo en cuenta que la velocidad
de congelacién es influenciada por el tipo de recipiente de
plasma, el equipo de congelacidn y el patrén de carga, asi
como por el volumen de plasma?

8.4.2.3.2

¢Para la validacion de los procesos de congelacién se
consideran los escenarios del peor caso que tienen en cuenta
tanto las cargas y las posiciones minima y maxima en el
congelador?

8.4.23.3

¢éLos estudios de validacién estan disponibles y demuestran
que la temperatura de un paquete congelado alcanza la
temperatura de almacenamiento propuesto siguiendo las
especificaciones?

8.4.2.3.4

éla congelacion de componentes celulares tales como los
eritrocitos o células para terapia celular siguen wun
procedimiento definido y validado que asegure la
recuperacion y viabilidad del producto celular durante las
etapas de descongelacion y preparacion final?

8.4.2.4

Reduccion de leucocitos (leucorreduccion)

8.4.24.1

¢El proceso de leucorreduccion es validado bajo las
condiciones de uso?

8.4.24.2

¢El procedimiento de filtracidon incorpora especificaciones
tales como la altura y la temperatura?

8.4.24.3

éCuando se establece un procedimiento estandarizado en el
sistema de aféresis, el método es validado en las condiciones
que se utilizaran?

8.4.244

éUn método apropiado se utiliza para el recuento de
leucocitos después de la reduccién de leucocitos?

8.4.2.4.5

¢El método es validado para asegurar linealidad, exactitud y
reproducibilidad?

8.4.2.5

Irradiacion
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¢Se realiza el mapeo de dosis regular de irradiacién del

8.4.25.1 ,
equipo?

¢Se establece el tiempo de exposicién para asegurar que toda
la sangre y los componentes reciban la dosis minima
especificada y que ninguna parte reciba mas de la dosis
maxima recomendada?

8.4.2.5.2

¢éSe tiene cuidado respecto a la fuga incrementada de potasio
de los eritrocitos después de su irradiacién, ya sea por
limitacion de la vida Util de los gldbulos rojos o por otras etapas
de la fabricacién, por ejemplo el lavado?

8.4.25.3

¢Se asegura la adquisicién peridodica de la fuente radioactiva
8.4.2.5.4 | (al menos anualmente), considerando el decaimiento de la

fuente?
8.4.2.5.5 éSe utiliza un segundo dispositivo medidor independiente para
T | monitorear el tiempo de exposicidon?
8.4.2.5.6 éSe utiliza indicadores de radiacidn para diferenciar los

componentes irradiados de los no irradiados?

¢ Existe un procedimiento definido que garantice la separacién
8.4.2.5.7 |de los componentes irradiados de los no irradiados,
empleando etiquetas distintivas?

8.4.3 Sangre y componentes

¢Estdn implementadas medidas como un brazo de limpieza
fiable y un procedimiento de desinfeccién, el uso de sistemas

8.4.3.a - L
de recoleccion cerrados y estériles, y los controles
microbioldgicos apropiados?
8.4.3.b ¢éLos limites de tiempo estan definidos para el procesamiento
T de componentes sanguineos?
8.4.3.c ¢éSe establece por escrito las especificaciones de calidad de la

sangre y los componentes sanguineos?

élas especificaciones de calidad de los componentes
8.4.3.d |sanguineos a ser fabricados por el Hemocentro o Banco de
sangre forman parte del Expediente Maestro del sitio?

8.4.3.1 |Lasangre entera

éla temperatura de la sangre completa almacenada para

8.43.1.1 S
transfusidon permanecer controlada entre2°y 6 ° C?

¢éSe realiza un control periddico de calidad en el producto final

8.43.1.2 . .
para asegurar que el proceso de fabricacidn es consistente?

éComo minimo, los siguientes pardmetros criticos son
8.4.3.1.3 comprobados durante los ensayos de control de calidad:?

a. Volumen
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b. Hemoglobina o hematocrito

c. Hemolisis al final del almacenamiento

8.43.1.4

¢Después de larecoleccidn, la sangre entera se mantiene a una
temperatura controlada apropiada para la fabricacién de
componentes y es entregada en el lugar de produccion lo mas
rapidamente posible?

8.4.3.1.5

¢Si la sangre entera se recoge en un lugar distante del lugar de
produccidn, los sistemas de transporte validados aseguran que
las temperaturas correctas se mantienen durante todo el
proceso y que el producto se entrega dentro de las 24 horas?

8.4.3.1.6

¢El periodo entre la recoleccion y procesamiento adicional
depende del producto, pero no supera las 24 horas?

8.4.3.1.7

élos componentes son fabricados mediante un método
validado que cumpla con las especificaciones del producto
predefinidas?

8.4.3.2

Concentrado de glébulos rojos

8.43.2.1

¢Después de la adicion posterior de una solucién nutriente
apropiada, los gldbulos rojos son almacenados a 1-6 ° C tan
pronto como sea posible?

8.4.3.2.2

¢Las unidades de gldbulos rojos que superan 10 ° C después de
alcanzar la temperatura de almacenamiento son desechados?

8.4.3.2.3

¢Un procedimiento completamente validado es establecido
para determinar las condiciones dptimas para el uso de un
método de reduccién de leucocitos?

8.43.24

¢éSe realiza un control de calidad periddico en el producto final
para asegurar que el proceso de fabricacién es consistente?

8.4.3.2.5

éComo minimo, los siguientes pardmetros criticos son
comprobados durante los ensayos de control de calidad:?

a. Volumen

b. Hemoglobina o hematocrito

c. Hemolisis al final del almacenamiento

d. Leucocitos residuales, si se lleva a cabo la reduccion de
leucocitos

8.43.3

Concentrado de plaquetas

8.43.3.1

¢éLos concentrados de plaquetas (ambos de sangre total y de
aféresis) se almacenan en condiciones que garanticen que la
viabilidad y las actividades hemostaticas se conservan de
manera 6ptima?

8.4.3.3.2

¢éLa temperatura de almacenamiento es entre 20-24 ° C?
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¢Un tiempo de almacenamiento estd definido, el mismo
normalmente no exceder de cinco dias en ausencia de medidas
adicionales?

8.43.34

¢Un control de calidad periddico se realiza en el producto final
para asegurar que el proceso de fabricacién es consistente?

8.4.3.3.5

¢Como minimo, los siguientes parametros criticos son
comprobados durante los ensayos de control de calidad:?

a. Volumen

b. Contenido de plaquetas

c. Leucocitos residuales, si se lleva a cabo la reduccion de
leucocitos

d. pH, medido al final de la vida util recomendada

8.4.3.4

Plasma para transfusion y plasma para fraccionamiento

8.434.1

¢El plasma se conserva a una temperatura adecuada dentro de
un periodo de tiempo definido con la finalidad de mantener
los factores de coagulacion labiles en un estado funcional?

8.4.3.4.2

¢Si se separa el plasma de una unidad de sangre entera que es
refrigerada a 4 ° C, la centrifugacion tiene lugar
preferentemente dentro de las ocho horas de la recoleccion?

8.43.43

¢éSi el plasma es colectado por aféresis, el proceso de
congelacion comienza tan pronto como sea posible, e
idealmente no mas tarde de seis horas después de la
finalizacion del proceso de aféresis?

8.43.4.4

¢éSe consideran los marcos de tiempo de procesamiento con
respecto al anticoagulante, el dispositivo utilizado y el
producto a fabricar?

8.4.3.4.5

¢El proceso de congelacidon esta validado y tiene lugar en un
sistema que permite la congelacion completa a una
temperatura central predefinida en un tiempo predefinido?

8.4.3.4.6

¢éSe realiza un control de calidad periddico del producto final
para asegurar que el proceso de fabricacién es consistente?

8.4.3.4.7

éComo minimo, los siguientes pardmetros criticos son
comprobados durante los ensayos de control de calidad:?

a. Volumen

b. Actividad del factor VIl (especialmente si plasma se
utiliza para tratar deficiencias de factor VIII)

c. Leucocitos residuales, si se lleva a cabo la reduccion de
leucocitos

d. Fuga
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e. Cambios visuales

8.4.3.5 | El crioprecipitado y plasma pobre en crio

éSe realiza un control de calidad periddico en el producto final

8.4.3.5.1 . .
para asegurar que el proceso de fabricacién es consistente?

¢éComo minimo, los siguientes parametros criticos se
comprueban durante los ensayos de control de calidad del
crioprecipitado:?

8.4.35.2 | & Volumen

b. La actividad del Factor VIII

c. Fibrinégeno coagulable

d. Laactividad del factor von Willebrand (si es aplicable)

8.5 Pruebas de laboratorio

8.5.1 | Verificacién de las donaciones de sangre/plasma

8.5.1.1 | Pruebas de verificacion

¢éLas siguientes pruebas se realizan en cada donacidn de sangre
o plasma?

a. Prueba autorizada para el antigeno de superficie de la
hepatitis B (HBsAg)

b. Prueba autorizada de anti HIV-1/HIV-2

85111 c. Prueba autorizada de anti VHC
d. Prueba de sifilis
e. Prueba de Chagas
f. Otra establecida por la Autoridad Sanitaria Nacional en la
normativa vigente
8.5.1.1.2 ¢Donaciones reactivas son reexaminadas por duplicado por el

mismo ensayo?

éUna donacién reactiva no es utilizada para aplicaciones
8.5.1.1.3 |terapéuticas y por lo general es destruida, a menos que se
utilice para investigaciones o para un uso no terapéutico?

éUna muestra de la donacidn es evaluada por una prueba
confirmatoria, si la misma es positiva su resultado es
informado al donante de acuerdo al procedimiento
8.5.1.1.4 |establecido para la asesoria posprueba y notificado a la
Autoridad Sanitaria Nacional para la atencidn, tratamiento y
seguimiento del donante conforme lo establecido en la
normativa legal vigente?
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¢Existe un sistema de logistica especifico desarrollado y
validado en los Hemocentros o Bancos de sangre para recoger
y proporcionar muestras etiquetadas en una forma adecuada
para la prueba?

8.5.1.1.5

¢La sensibilidad minima requerida de pruebas para los
diferentes antigenos/anticuerpos o &cidos nucleicos estd
definido y aprobado por el Programa Nacional de Sangre o
guien ejerza sus competencias?

8.5.1.1.6

8.5.1.2 | Manejo de las muestras y datos

¢éLa cantidad de muestra colectada es acorde con la diversidad

8.5.1.2.1 .
de ensayos a realizar?

¢Existe el procedimiento que describa claramente la colecta,
transportacion y etiquetado de las muestras de los donantes,
8.5.1.2.2 | describiendo el proceder de muestreo realizado sobre el
material para analisis (ejemplo: cémo y por quién es hecho,
transferencia de muestras, contabilidad de muestras)?

¢El etiquetado e identificacidon de la muestra en el sitio de
8.5.1.2.3 | colecta y durante todo el proceso estd sujeto a supervisiéon
permanente?

¢Estd descrito el manejo y procesamiento de las muestras, las
condiciones del tratamiento pre-analitico (por ejemplo:
8.5.1.2.4 | centrifugacién), su almacenamiento vy transportacién
(duracién, temperatura, tipo de envase, almacenamiento
después del ensayo), asi como su disposicién final?

élos ensayos serologicos se realizan sobre muestras
8.5.1.2.5 |transferidas directamente en el analizador, a partir del tubo de
muestra original?

¢éSe aplican las siguientes practicas con vistas a asegurar la
trazabilidad e integridad de las muestras y sus datos:?

a. Al recibir las muestras en el laboratorio, se realiza la

identificacion positiva de las muestras recibidas contralas
8.5.1.2.6 esperadas. La integridad de la muestra se comprueba en
cumplimiento con las recomendaciones formuladas por
el fabricante del kit de prueba

b. Las alicuotas de muestras a utilizar en los andlisis son
cargadas preferiblemente mediante pipetas automaticas
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c. Para garantizar la identificacién positiva en todos los
aspectos (donacién, muestra del donante, alicuotas
muestreadas, etc.), es recomendable el uso de sistemas
de identificacion automatizados, por ejemplo mediante
cédigos de barras. En caso de falla en el sistema lector
automatico del cédigo de barras o los procesadores de
datos, estd disponible un sistema apropiado para la
entrada manual y el rastreo de los datos a través de todo
el proceso hasta que sean liberadas las donaciones. El
manejo manual de los datos incluye la entrada repetida
independiente en la base de datos; el formato de los
datos incluye un algoritmo de chequeo o prueba
automatica de identidad para los dos grupos de datos

d. Las pipetas y las maquinas son validadas antes de su uso
de rutina, y los informes de validacion estan disponibles

e. La calibracién de los dispositivos de pipeteo se realiza
periédicamente y la misma estd documentada

8.5.1.3 | Pruebas y procedimientos post-analiticos

¢Las pruebas a los componentes sanguineos son llevadas a
8.5.1.3.1 | cabo en concordancia con las recomendaciones del fabricante
del reactivo o del diagnosticador?

¢Cualquier modificacién a las instrucciones del fabricante de
8.5.1.3.2 |los kits o en los reactivos de los ensayos de seleccién del
donante esta validada?

¢éLos reactivos de laboratorio previstos para uso prolongado,
son rotulados indicando, como minimo: identidad,
8.5.1.3.3 | concentracidn, fecha de preparacion, fecha de vencimiento,
condiciones especificas de almacenamiento, advertencias de
uso, nombre y firma del técnico que lo prepard?

8.5.1.3.4 | iSe siguen las instrucciones para su uso y almacenamiento?

¢éLos algoritmos de deteccion son precisamente definidos por
escrito (es decir, procedimientos operativos estandar) para
tratar a los especimenes inicialmente reactivos y para resolver
las discrepancias en los resultados después del reanalisis?

8.5.1.3.5

¢Todas las medidas disponibles se siguen para garantizar que
la sangre y los componentes sanguineos que son
repetidamente reactivos sobre la deteccion de un marcador de
enfermedad infecciosa se excluyen de uso terapéutico?

8.5.1.3.6

¢El material repetidamente reactivo se almacena lejos de
8.5.1.3.7 |todos los otros componentes de la sangre en una zona de
almacenamiento separada?

¢Tal material finalmente es destruido para prevenir la re-

8.5.1.3.8 . . .,
entrada inadvertida en la cadena de transfusion?
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¢Los algoritmos de prueba suministran detalles para pruebas

8.5.1.3.9 . . .
confirmatorias apropiadas?

¢En el caso de resultados repetidamente reactivos, se siguen

8.5.1.3.10 . ) L i
instrucciones de seguimiento claramente definidas?

¢éLas acciones incluyen:?

a. Notificacion y diferimiento del donante

8.5.1.3.11| b Disposicidon de la donacién indicada y de los productos
concurrentes

c. Lalocalizaciény destruccion de los productos que auin no
han expirado

¢éSi los productos del donante se han procesado para una
fabricacidon adicional, existe un procedimiento para evaluar

8.5.1.3.12 tanto la seguridad de los productos fabricados y el retiro del
mercado si es necesario?
éProcedimientos para andlisis retrospectivos de donantes y/o
8.5.1.3.13 L , -
receptores iniciados estan definidos?
¢Los andlisis retrospectivos estan disefiados de tal manera que
8.5.1.3.14 la cadena de transfusion de donante-sangre (o producto
sanguineo) -receptor pueda reconstruirse de manera
inequivoca?
8.5.1.3.15 ¢El procedimiento comprende notificacién y accion de

asesoramiento cuando se indique?

¢éSe consideran los siguientes puntos practicos para asegurar
el uso adecuado de los equipos para pruebas de virologia:?

a. Existe un mecanismo que garantice la identificacidn
positiva de las muestras y su vinculacidn con el donante.
El método mas recomendado es mediante tubos de
muestras con cddigos de barras

b. Se asegura que el riesgo de errores humanos sea minimo
8.5.1.3.16 durante la adicién de reactivos, muestras y el proceso de
prueba; se garantiza la total trazabilidad del proceso de
ensayo. Seria recomendable que todo el proceso de
ensayo fuera automatizado

c. Sila adicion de reactivos y muestras o la preparaciéon de
las placas del ensayo se realiza de forma manual, se
archiva la documentacion completa de cada etapa de
adicion, asegurando la identificacion de la placa de
ensayo y la ubicacién de cada pocillo

8.5.1.4 |Interpretacion de los ensayos y seguimiento de los resultados reactivos

¢éLa transferencia e interpretacion de los datos primarios es
8.5.1.4.1 | documentada y revisada por una persona responsable, asi
como los parametros del ensayo?
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¢Se garantiza la trazabilidad y el archivo de los datos

8.5.1.4.2 o
primarios?

éLos datos son examinados por el supervisor u otra persona

8.5.1.4.3 ) .
autorizada para ello, antes que sean oficialmente aceptados?

¢Si se emplean sistemas computarizados, los datos aceptados
son cargados directamente al servidor, o existe un sistema
seguro para la entrada manual de los datos, de manera que se
asegure una liberacién positiva?

8.5.1.44

8.5.1.4.5 | ¢Los criterios de aceptacidn y rechazo estan especificados?

¢Se brinda especial atencion a los siguientes aspectos:?

a. Los resultados iniciales reactivos son identificados
mediante un sistema validado y seguro

b. Existe un sistema aceptable para confirmar resultados
repetidamente reactivos, incluyendo el muestreo,
etiquetado, ensayos y entrada de los resultados

c. Losalgoritmos computarizados editan el estatus reactivo
para los repetidamente reactivos, o la edicion es
ejecutada por los miembros del personal autorizados

d. Existe un sistema de exclusion apropiado para los
8.5.1.4.6 resultados repetidamente reactivos

e. Lareentrada de donantes excluidos estd adecuadamente
justificada y documentada

f. Los donantes son informados de las razones de la
exclusién, ya sea temporal o permanente, y reciben
asesoria respecto a conducta social y su estatus como
donante en el futuro

g. El servicio de sangre notifica de manera obligatoria a la
Autoridad Sanitaria Nacional, sobre los resultados
reactivos para cualquiera de los marcadores seroldgicos
establecidos por la misma, en cumplimiento de la
normativa legal vigente para la atencién, seguimiento y
tratamiento del donante-paciente.

8.5.1.5 | Determinacion del grupo sanguineo (tipaje)

¢Cada donacién es ensayada para los grupos del sistema ABO
y Rh, y para la presencia de anticuerpos irregulares; el sistema
de grupo ABO es ser corroborado mediante la prueba de
aglutindgenos y aglutinina?

8.5.1.5.1

¢Cuando el plasma es destinado al fraccionamiento, se ensaya
8.5.1.5.2 | en cumplimiento con las especificaciones establecidas por el
laboratorio fabricante de Hemoderivados?

éLos ensayos son llevados a cabo en concordancia con las

.5.1.5. .
8.5.1.5.3 indicaciones del fabricante del reactivo o kit diagndstico?
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¢El grupo sanguineo ABO y factor Rh (D) es verificado en cada
donacién?

8.5.1.5.5

éSe compara el grupo sanguineo de la donacidn con el tipaje
determinado histéricamente?

8.5.1.5.6

¢Si se detectan discrepancias, los componentes sanguineos
involucrados no son liberados hasta tanto la discrepancia no
sea resuelta inequivocamente?

8.5.1.5.7

éLos donantes con historia de transfusion o embarazo desde la
ultima donacidn, son ensayados para anticuerpos irregulares
clinicamente significativos?

8.5.1.5.8

¢Si se detectaran estos anticuerpos, y donde sea aplicable, la
sangre 0 componente sanguineo es etiquetado en
correspondencia?

8.5.1.5.9

¢El etiquetado ABO/Rh de concentrados de eritrocitos de
donaciones por primera vez, se basa en dos ensayos ABO/Rh
independientes?

8.5.1.6

Muestras de retencion

8.5.1.6.1

¢Se retiene una alicuota de la muestra original de cada
donacion que es almacenada bajo la condiciones
recomendadas por el fabricante del sistema de ensayo o
diagnosticador, para permitir la repeticidn del ensayo, en caso
gue sea necesario?

8.5.1.6.2

¢ Esta establecido el procedimiento y la politica de reensayo?

8.5.1.6.3

éSe asegura la integridad de la muestra de retencion,
incluyendo las condiciones de almacenamiento, para
garantizar resultados de ensayos confiables?

8.5.1.6.4

¢El volumen de muestra, el tipo de vial, la clase de espécimen
(suero o plasma), las condiciones y la duracidon del
almacenamiento estan definidas y se incluyen en la validacidn,
para asegurar la integridad de los resultados del ensayo?

8.6

Monitoreo de la calidad de la sangre y sus componentes

8.6.1

¢Los datos de los controles de calidad demuestran que los
procesos se encuentran bajo control?

8.6.2

éla sangre y sus componentes estan conforme a las
especificaciones y los ensayos se realizan utilizando métodos
de ensayo validados?

8.6.3

¢Todos los procesos, incluidos la transferencia de datos y
sistemas computarizados, que intervienen en la calidad de los
productos en las areas de extraccion, preparacidén o ensayo de
los componentes sanguineos son validados?

8.6.4

¢éLos procesos criticos, como el de congelamiento rapido del
plasma, tienen definidas las necesidades de revalidacion?
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¢Los controles de calidad de la sangre y los componentes
8.6.5 |sanguineos son llevados a cabo de acuerdo a planes de
muestreo definidos basados en métodos estadisticos?

¢El plan de muestreo es representativo de los diferentes sitios
8.6.6 de extraccion y produccidn, transporte, métodos de
preparacidn y equipamiento utilizado?

¢Los criterios de aceptacidn se basan en las especificaciones

8.6.7 . .

definidas para cada tipo de hemocomponente?

¢El plan de muestreo para ensayos de sangre y componentes
8.6.8 sanguineos considera que la mayoria de los

hemocomponentes son derivados de un mismo donante, por
lo que son considerados como un lote simple?

éla sangre total o los componentes sanguineos no son
8.6.9 liberados para su uso, si los controles de calidad indican que la
integridad del producto estd comprometida?

¢éLos registros de trabajo identifican los ensayos realizados, de
8.6.10 | manera que se asegura que los datos, tales como los calculos
de resultados, estan disponibles para revisidon?

¢éLos resultados de ensayos que no cumplen los criterios de
aceptacion son claramente identificados para asegurar que el

8.6.11 .
componente se reinserte en cuarentena y sus muestras sean
utilizadas para ensayos adicionales?
8.6.12 ¢éSe lleva a cabo una investigacion en caso de fallas, antes de la
e repeticion o realizacién de ensayos adicionales?
éSiempre que sea posible, la realizacidon de los procedimientos
8.6.13 de ensayo es evaluada regularmente, mediante Ia

participacién en un sistema formal de evaluacién del
desempeno de los ensayos?

¢Donde sea aplicable, la practica de mezcla de muestras antes
8.6.14 |del ensayo esta claramente establecida y las donaciones
usadas en la muestra mezclada estan registradas?

¢éLos resultados del monitoreo de la calidad de los ensayos

8.6.15 . . o .
estan sujetos a revision periddica y analisis de tendencias?

¢Si los resultados del monitoreo de la calidad sugieren que el
proceso no esta cumpliendo los parametros validados vy las
8.6.16 | especificaciones, se toman acciones correctivas y preventivas
para corregir los problemas o causa raiz identificados, antes de
continuar con la fabricacidn y distribucién de productos?

8.7 Etiquetado

8.7.1 Informacion de la etiqueta
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¢La sangre extraida, asi como los productos intermedios y
8.7.1.1 |componentes finales estdn etiquetados con informacion
relevante respecto a su identidad y su estatus de liberacion?

¢El tipo de etiqueta a ser usada, asi como la metodologia de

8.7.1.2 ) ) . . .
etiquetado, esta establecida en procedimientos escritos?
¢éLa etiqueta para el componente sanguineo final contiene los
siguientes requerimientos minimos:?
a. Numero o cédigo uUnico de la donacidn (mediante este
numero o cédigo, existe trazabilidad desde el donante y
todos los registros de las etapas de fabricacién, hasta los
productos finales)
b. Nombre del producto
c. Condiciones de almacenamiento requeridas
d. Fecha de vencimiento y, cuando sea apropiado, hora de
vencimiento
e. Fechade la extraccidon de la donacién a partir de la cual el
componente sanguineo fue preparado y/o la fecha de
8.7.1.3 produccién y hora de produccién (cuando sea aplicable)

f. Fechay hora de irradiacion (cuando sea aplicable)

g. Grupo sanguineo ABO y Rh

h. El anticoagulante o cualquier otro nutriente o solucion
preservante (cuando sea aplicable)

i. Nombre u otra identificacién del sitio de preparacion del
componente sanguineo; y,

j. Peso ovolumen

k. Rastreo de anticuerpos irregulares: NEGATIVO. Tamizaje
seroldgico: HIV I-ll, HbsAg, HVC, Sifilis y Chagas: NO
REACTIVOS. Biologia molecular-NAT: HIV, HVB y HVC:
NEGATIVOS

¢Para componentes autdlogos, el etiquetado adicionalmente
8.7.1.4 | contiene el nombre, una unica identificacién del paciente y la
leyenda “DONACION AUTOLOGA”?

8.7.2 Nombre del producto

¢El nombre del componente sanguineo estd claramente en la
8.7.2.1 |etiqueta e indica cualquier procesamiento adicional tal como
la reduccién de leucocitos o irradiacion?

¢El anticoagulante y/o cualquier solucion de nutrientes o

8.7.2.2 . . .
conservante estan mencionados en la etiqueta?

8.7.3 Fecha de caducidad
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éCualquier producto sanguineo final tiene la fecha de
8.7.3.1 ; .
caducidad en la etiqueta?
¢éLa definicidn de la fecha de caducidad es validada y se basa
8732 |&" datos cientificos de acuerdo con las etapas de
R procesamiento aplicadas y de las condiciones de
almacenamiento, o es objeto de estudios de estabilidad?
8.8 Liberacion del producto

¢Cada Hemocentro o Banco de sangre es capaz de demostrar
gue cada unidad de plasma ha sido aprobada oficialmente
8.8.a para la liberacion por una persona autorizada
preferentemente asistida por sistemas validados de tecnologia
de la informacion?

¢Las condiciones para la liberacion del plasma para
8.8.b fraccionamiento estan definidas, validadas, documentadas y
aprobadas por aseguramiento de la calidad y el fraccionador?

¢ Existe un sistema de cuarentena administrativo y fisico de las
8.8.c unidades de plasma para asegurar que no se pueden liberar
hasta que todos los requisitos obligatorios son satisfechos?

¢La decision de liberar a los componentes de la sangre es
8.8.d realizada por la persona responsable del establecimiento; que
estd claramente documentado y garantiza la trazabilidad?

¢Lla  liberacion electronica de los productos esta

8.8.e .
completamente validada?

éLos procesos de fabricacion documentados utilizan en todo

8.8.f B L .
momento métodos y procedimientos validados?

éLos productos que se obtienen como resultado de cualquier
desviacion de los procedimientos y procesos establecidos y
8.8.g gue no cumplen las especificaciones son considerados como
productos no conformes y no son liberados para su
distribucién?

éUna revisidn de la historia clinica del donante, registros de la
recoleccidn y de la flebotomia, formularios de consentimiento,
8.8.h los registros de los resultados de produccién y de prueba son
realizados y aceptados (y se registra) antes de la liberacién de
los componentes?

éLa liberacidn de los productos esta dispuesto de tal manera
que cada componente de la donacidn se ha evaluado para
asegurar la conformidad con las especificaciones del producto
8.8.i - tales como el contenido de plaquetas en unidades de
aféresis, el volumen en productos de plasma o el aspecto de
los gldbulos rojos de la sangre - antes de la liberacion para su
distribucién?

¢éLa decisién de liberar el componente no se hace sobre la base

8.8 . Sl
] de una revisidn de los procesos de recoleccién Unicamente?
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¢Existe un sistema de cuarentena administrativa y fisica de la
sangre y sus componentes para garantizar que los
componentes no pueden ser puestos en libertad hasta que se
hayan cumplido todos los requisitos obligatorios?

8.8.k

¢En ausencia de un sistema informatizado de control del
estado del producto, la etiqueta de la unidad de plasma
identifica el estado del producto y claramente distingue entre
los productos no liberados de plasma (en cuarentena)?

8.8.1

¢Los registros demuestran que antes de que una unidad de
plasma se libere, todas las formas de declaracién, registros
médicos pertinentes y los resultados de las pruebas han sido
verificados por una persona autorizada?

8.8.m

éAntes de la liberacion del producto final, si el plasma se ha
preparado a partir de un donante que ha donado en ocasiones
anteriores, se realiza una comparacidn con registros previos -
especificamente los resultados del tipaje ABO/Rh y
8.8.n marcadores de enfermedades infecciosas, asi como los
listados de donantes excluidos temporal y permanentemente
— antes de la liberacion del producto final para asegurar que
los registros actuales reflejan con exactitud la historia del
donante?

¢En el caso de que el producto final no se libere debido al
impacto potencial sobre la calidad o la seguridad del plasma,
todos los demas componentes implicados de la misma
donacidn son identificados?

8.8.0

¢éSe realiza una comprobacidn (si es relevante) para asegurar
gue otros componentes de la misma donacion(es) y unidades
8.8.p de plasma u otros componentes preparados a partir de
donaciones anteriores del mismo donante(s) estan
identificadas?

¢Existe una actualizacién inmediata del registro(s) de donantes
8.8.q para asegurar que el donante(s) no puede hacer una donacién
adicional, si es apropiado?

8.8.1 Liberacion del plasma utilizando sistemas de informacidn electrénica

éSon revisados los siguientes puntos referentes al sistema de
informacidn electrénica:?

a. El sistema de informacidn electrénica esta validado, por
8.8.1.1 lo que hay plena seguridad contra la posibilidad de que
sean liberadas unidades de sangre y componentes que no
satisfagan todos los ensayos o los criterios de seleccién
del donante
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b. La entrada manual de datos, como los resultados de
ensayos de laboratorio, requieren una verificacidn
independiente por una segunda persona autorizada y esa
verificacion estd documentada

c. Existe un orden jerarquico de accesibilidad para entrar,
enmendar, leer o imprimir datos

d. Esta disponible y documentada la metodologia de
prevencion de accesos no autorizados, tales como
cédigos de identidad personal o claves que son
cambiadas con regularidad

e. El sistema previene la liberacidon de las unidades de
sangre o componentes considerados no aptos y puede
prevenir la liberacién de cualquier donacion futura de un
donante no apto

¢En el caso de que el producto final no se libere debido al
impacto potencial sobre la calidad o la seguridad del plasma,
todos los demas componentes implicados de la misma
donacidn son identificados?

8.8.1.2

¢éSe realiza una comprobacién (si es relevante) para asegurar
gue otros componentes de la misma donaciéon(es) y unidades
8.8.1.3 |de plasma u otros componentes preparados a partir de
donaciones anteriores del mismo donante(s) estan
identificadas?

¢Existe una actualizacién inmediata del registro(s) de donantes
8.8.1.4 |paraasegurar que el donante(s) no puede hacer una donacion
adicional, si es apropiado?

éExiste un procedimiento definido para la liberacion
excepcional de sangre y componentes sanguineos no
estandares, bajo un sistema de evaluacion de no
conformidades?

8.8.1.5

¢éLa decision que permita tal liberacién, es realizada por la
8.8.1.6 |persona responsable, la decision esta claramente
documentada y se asegura la trazabilidad?

¢éLos productos que no sean liberados son destruidos y se

8.8.1.7 . -
registra su destruccién?

8.9 Almacenamiento

élos procedimientos operativos estandar describen la
8.9.1 recepcién, manipulacién y almacenamiento del material, la
sangre y componentes de la sangre?

¢Existe un sistema para mantener las condiciones de
8.9.2 almacenamiento y de control, incluyendo cualquier tipo de
transporte que pueda ser necesario?

éla sangre y componentes de sangre autdloga son

8.9.3 almacenados por separado?
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¢las zonas de almacenamiento de los componentes
sanguineos para ser enviados estan situadas cerca de una
8.9.4 |entrada o de salida para facilitar la distribucién y para limitar
el nimero de personas que entran a las principales areas de
trabajo?

¢Solo personas autorizadas tienen acceso a las dreas de

8.9.5 .
almacenamiento?

élas condiciones de almacenamiento son controladas,

8.9.6 monitorizadas y verificadas?

¢El personal autorizado es entrenado para ser consciente de
8.9.7 los intervalos de temperatura de almacenamiento correctos y
la configuracién de las alarmas?

élos registros de temperatura estan disponibles para
8.9.8 | demostrar que los componentes de la sangre se almacenan a
la temperatura requerida en toda la zona de almacenamiento?

éExiste un control de temperatura y sistema de grabacién

899 |. . . S
independiente del sistema de regulacién de la temperatura?

¢Existen alarmas apropiadas (configuradas con los limites
8.9.10 |superior e inferior) y son verificadas regularmente; los
controles son registrados?

¢Dependiendo del método de medicion de la temperatura,
una demora de la alarma puede ser aceptable con el fin de
8.9.11 |evitar que alarma se dispare mediante la apertura de una
puerta o la obtencién de un producto, pero cualquier retraso
es razonablemente justificado?

¢éSi el sensor de temperatura se coloca en una solucién de

8.9.12 . o
referencia, no se acepta ningun retraso en la alarma?

éLas acciones apropiadas sobre las alarmas estdn definidas, y
8.9.13 |una persona es autorizada a decidir sobre el uso o el rechazo
de los productos afectados?

éLos cambios de temperatura pueden ocurrir y cada evento es

8.9.14 . ., o
evaluado usando el sistema de gestidén de desviacién?

élas dreas de almacenamiento estdn aseguradas contra la
8.9.15 |entrada de personas no autorizadas y son utilizadas solamente
para el propésito previsto?

éLas dreas de almacenamiento proporcionan una separacion
8.9.16 |efectiva de materiales o componentes en cuarentena vy

liberados?
8.9.17 éExiste un area separada para los componentes y materiales
" rechazados?
¢Si una falla mecénica o eléctrica temporal afecta al control de
8.9.18 las temperaturas de almacenamiento, un examen de los

registros se realiza para evaluar el impacto en la calidad del
plasma o de los componentes sanguineos?
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¢Los componentes de la sangre se almacenan segun las
8.9.19 |temperaturas definidas por el Programa Nacional de Sangre o
guien ejerza sus competencias?

8.9.20 | ¢Es controlado el almacenamiento de plaquetas?

éSobre la base de las instrucciones del fabricante, la velocidad
8.9.21 |de movimiento se ajusta de manera que se obtiene una calidad
Optima del producto?

¢éLa velocidad de movimiento es parte de la calificacion de los

8.9.22 .
equipos?
éDurante todo el proceso de recolecciéon y fabricacion se

8.9.23 asegura que los componentes de la sangre o la sangre nunca
se colocan en la luz solar directa o cerca de una fuente de
calor?

8924 |¢Todo elequipo de almacenamiento es objeto de calificacién,
limpieza y de mantenimiento preventivo?

8.9.25 éTermémetros o sensores de temperatura son calibrados
anualmente?

8.9.26 ¢éLa desviacion de la temperatura en el dispositivo de medicion

estandar no excede de 1° C?

8.9.1 Procedimientos de segregacion

éLo siguiente es tenido en cuenta en el almacenamiento y el
embalaje de plasma para fraccionamiento:?

a. El plasma que todavia no ha sido analizado y el plasma
liberado se almacenan en congeladores separados. Si se
almacenan ambos tipos de plasma en un solo congelador
se utiliza un sistema de segregacién seguro

b. Inicialmente donaciones de plasma reactivos se
almacenan en un congelador de cuarentena separado o
se utiliza un sistema seguro (por ejemplo, validado
sistema de retencidon computarizado) para prevenir el

embalaje de plasma no liberado
8.9.1.1

¢. Lasdonaciones que se identifican como inaceptables para
el fraccionamiento son recuperadas y descartadas
usando un sistema seguro

d. Para el envio de donaciones de plasma al fraccionador de
plasma, el plasma se embala de una manera segura y
existe un procedimiento eficaz (tal como un sistema
informatizado) para asegurarse de que las donaciones de
plasma solamente las que se encuentran aprobadas vy
liberadas estan embaladas

e. Antes del envio, las cajas de plasma se reconcilian
apropiadamente
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f. Antes de la liberacion del embarque de plasma al
fraccionador, existe una revision formal de la
documentacidn para asegurarse de que el plasma
enviado cumple totalmente con las especificaciones
acordadas con el fraccionador de plasma

8.9.2 Empaque de plasma

¢Los requisitos de empaque del plasma son especificados por

8.9.2.1 el fraccionador?

¢éLa especificacion incluye la siguiente informacion:?

a. Cdémo los contenedores de plasma son empacados para
evitar dafos durante el transporte

8922 | b. Que el plasma de diferentes tipos se mantenga
empaquetado en cajas de cartdn separadas

c. Que cada caja tenga un numero de identificacién Unico o
un codigo de barras que sea claramente visible en el
envase y registrada en la documentacién de envio

8.10 Distribucion

éAntes de la distribucidon, componentes de la sangre son

8.10.1 |. . .
inspeccionados visualmente?
8.10.2 ¢Existe un registro que identifique a la persona encargada de
" la distribucion y el cliente que recibe los componentes?
8.10.3 ¢El despacho de componentes de la sangre es realizado por

personal autorizado?

¢En el momento del despacho, existe un procedimiento para
8.10.4 |asegurar que todos los componentes de la sangre han sido
liberados formalmente para su uso?

¢Un procedimiento operativo estandar en el envase estd
disponible indicando cdmo el contenido es empaquetado, los
8.10.5 |materiales a utilizar, y la cantidad de cualquier elemento de
refrigeracion y sus condiciones de almacenamiento antes de
su uso?

8.11 Transporte

éLa distribucidn se lleva a cabo de una manera segura y
8.11.1 |controlada con el fin de asegurar la calidad del producto
durante el transporte?

¢Todas las acciones de transporte y almacenamiento
intermedio, incluyendo la recepcion y distribucion, se definen
en las especificaciones y en los procedimientos operativos
estandar escritos?

8.11.2
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¢Los contenedores de transporte son de construccidn robusta
con el fin de resistir el dafio y son validados para mantener las
condiciones de almacenamiento aceptables para la sangre y
los componentes de la sangre (por ejemplo mediante el uso de
elementos de refrigeracidén apropiados o aislamiento durante
el transporte)?
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8.11.4

élas condiciones de transporte y almacenamiento de los
componentes sanguineos, el formato de los envases y las
responsabilidades de las personas involucradas estdn de
acuerdo con los procedimientos estandar de operacidon
acordados entre los sitios en cuestién?

8.12

Devoluciones

8.12.1

éLos componentes de la sangre no son devueltos para su
almacenamiento y posterior distribucidn, a menos que:?

a. El procedimiento para la devolucidn de un componente
de la sangre estd regulado por contrato

b. Para cada componente de la sangre devuelta, se
demuestra que consistentemente se han cumplido las
condiciones de almacenamiento acordadas

c. Llaintegridad del recipiente se ha mantenido (es decir, sin
abrir)

d. Material suficiente estd disponible para pruebas de
compatibilidad

8.12.2

¢éLos registros indican que el componente de la sangre ha sido
inspeccionado y se encontré aceptable antes de su reproceso?

REQUERIMIENTO

S|

NO

NA

9.1

¢las actividades que influyan en la calidad de la sangre
obtenida y en la fabricacion de los componentes sanguineos —
tales como procesamiento de componentes, ensayos o
soporte tecnolégico de la informacion — que sean realizadas
externamente por otra parte, es objeto de un contrato escrito
especifico?

9.2

¢Estos procesos incorporan el andlisis de riesgos e incluyen:?

a. Evaluacidn (antes de las operaciones de subcontratacion
o seleccion del suministrador) de la aptitud vy
competencia de la otra parte para llevar a cabo la
actividad o proveer el material, utilizando una cadena de
suministro definida (ejemplo: auditoria, evaluacién del
material o servicio, calificacidn)

b. Definicion de responsabilidades y proceso de
comunicacion de actividades relacionadas con la calidad
de las dos partes
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¢. Monitoreo y revisidn del desempefio del contratista o la
calidad del material del proveedor, e identificacién e
implementacion de cualquier mejora necesaria

del Ecuador Agencia Nacional de Regulacién,
Control v Vigilancia Sanitaria

d. Monitoreo de los ingredientes y materiales recibidos para
asegurar que son de la fuente aprobada, aplicando la
cadena de suministro aprobada

9.3

¢Los detalles estan especificados en un acuerdo técnico de
calidad o contrato?

9.4

¢El contrato o acuerdo establece:?

a. Los deberesy responsabilidades de cada parte, de forma
clara

b. Cualquier acuerdo técnico

c. El flujo de la informacién, especialmente con relacién a
desviaciones y cambios

d. El manejo y archivo de documentos, muestras y otros
materiales e informacién relevantes

e. Declara que cualquiera de los deberes dados al
contratista no serdn pasados a un tercero sin la
evaluacion y aprobacién del contratante

f. Permite que el contratante y las autoridades
competentes visiten e inspeccionen las instalaciones del
contratista

9.5

¢El contratante provee al contratista toda la informacion
necesaria para permitir el cumplimiento de las expectativas
respecto a los servicios o bienes contratados?

9.6

¢El contrato es acordado y firmado por representantes de la
direccion y de calidad de ambas partes y se mantiene
actualizado?

REQUERIMIENTO

S|

NO

NA

10.1

éLas posibles fuentes de contaminacion eliminan mediante la
aplicacion de un programa detallado de limpieza e higiene?

10.2

¢éSe establecen y mantienen actualizados los procedimientos y
registros apropiados que aseguren que los desechos
generados durante las operaciones del establecimiento son
tratados adecuadamente con el objetivo de evitar que se
conviertan en un peligro potencial para el personal, el medio
ambiente o para los propios productos, de conformidad con el
Reglamento Interministerial 323 Reglamento para la gestién
integral de los residuos y desechos generados en los
establecimientos de salud, o la Normativa que se emita para el
efecto?
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