Mejorar el Proceso de Inspeccion Manual de Dosificacion Sélida por un Sistema
Automatico

Jorge L. Quifiones

Maestria en Ingenieria de Manufactura
Rafael Nieves, PharmD.

Departamento de Ingenieria Industrial
Universidad Politécnica de Puerto Rico

Abstracto — EI proceso de produccion de la tableta
de Tamper Resistant Formulation (TRF, por sus
siglas en inglés) conlleva una inspeccion visual de un
doscientos porciento requerida por el cliente. Esta
inspeccion visual en la actualidad se realizaba por
ocho (8) operadores, pero nuestro cliente nos daba
la queja de que encontraban tabletas con defectos.
Esto creaba la situacion de re trabajar el lote lo que
ocasiona un gasto adicional y pérdida de tiempo.
Para disminuir los gastos adicionales y eliminar las
quejas de nuestro cliente se cualifico un equipo de
inspeccion visual semiautomatico operado por dos
operadores. Esto hara que mejore el proceso de
inspeccion disminuyendo el costo operacional y
también las quejas de los clientes. Al finalizar las
pruebas de la maquina de inspeccion la misma fue
capaz de inspeccionar el lote con una eficiencia de
un noventa y ocho porciento de eficiencia
Palabras  claves DMAIC,
Mejoramiento, Procedimientos Operacionales.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En la Industria Farmacéutica X las tabletas de Y
producto se inspeccionan de forma manual. Segln
los requerimientos del cliente las tabletas deben ser
inspeccionadas en un cien por ciento (100%). El
Operador tiene una carta de defectos la cual es
utilizada para evaluar las tabletas y determinar
visualmente si presentan algin defecto. Realizar la
inspeccion de un lote toma aproximadamente treinta
(30) turnos utilizando ocho (8) operadores.

Para agilizar el proceso la compafiia compré una
maquina de inspeccion semiautomatica reducir el
tiempo de inspeccidn, reducir costo de operacion y
disminuir la posibilidad de enviar al cliente un lote
con tabletas defectuosas.

Contribuciones de la Investigacion

Realizando un analisis entre el proceso actual y
el semiautomatico, se podra determinar la eficiencia
del equipo y la disminucion de tiempo de inspeccion.
Se tomaran en consideracion los beneficios en cuanto
a utilizacion del equipo y mantenimiento requerido
para asi eliminar la complejidad asegurando una
operacion 6ptima. Algunos de 10S beneficios que se
pueden obtener mediante este proyecto son:

e  Eliminar el problema de reproceso.

e  Mejorar la calidad del proceso.

e  Disminucion de turnos en el proceso.

e Disminucion de personal.

e Recuperacion de capital invertido.

e Disminucion de los costos operacionales.

REVISION DE LA LITERATURA

X es un producto desarrollado para pacientes que
sufren de enfermedades terminales y sufren de dolor
excesivo. Como el ingrediente activo de este
producto es derivado del Opio se ha disefiado una
nueva tecnologia. Este producto es disefiado con una
nueva tecnologia para que el producto no pueda
disolverse, de tal manera que no puedan utilizar la
droga para otros propositos que no sea medicinal.
Mediante el proceso de extraccion se combinan los
excipientes para poder crear una pasta. Una vez la
pasta se crea, pasa a través de un anillo (“Die”) a una
temperatura dada para darle el diametro exacto para
crear un fideo. Cuando este fideo se forma pasa por
un proceso de enfriamiento para poder ser cortado y
crear lo que se le conoce como “Core”, lo cual es una
tableta preformada. El “core” pasa por un proceso
donde es comprimida y se le da la forma (“shade”™)
adecuada. Cuando el proceso de comprimir el “Core”
se lleva a cabo, pasa por una maquina que verifica
que la tableta formada cumpla con los parametros



requeridos por el record de produccion. Luego que la
tableta pasa por el proceso de verificacién de peso,
Ilega al proceso de impresién donde se identifica la
tableta con nombre y nimero de dosis. Después que
la tableta es impresa, pasa por el proceso de
inspeccion. El proceso de inspeccion es realizado por
operadores. Los operadores son adiestrados para
realizar esta inspeccion mediante una carta de
defectos la cual le define a ellos, lo operadores, cual
cumple con los requerimientos de apariencia y cual
no es aceptada. Este proceso es completamente
manual. Se lleva a cabo con ocho (8) operadores y se
completa la tarea en al transcurrir treinta (30) turnos
de ocho (8) horas. A esto se le conoce como una
inspeccion visual al cien porciento (100%). Esta
inspeccidn al cien porciento (100%) es requerida por
el cliente para garantizar la calidad del producto. Bajo
este estudio queremos mejorar el tiempo de entrega y
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las quejas (“complaints™) de parte del cliente. Para
las operaciones farmacéuticas existen unas guias de
la Administracién de Drogas y Alimentos (Food and
Drug Administration; FDA por sus siglas en inglés)
las cuales se deben llevar a cabo como por ejemplo la
guia 21 CFR sub-parte G, habla de realizar
inspecciones visuales en el producto finalizado y
empacado. [1]

TRF (“Tamper Resistant Formulation”) es una
tecnologia nueva de formulacién en la cual se
combinan una serie de excipientes para lograr
mezclar todos los materiales junto con el activo a una
temperatura dada para que cuando se cree la tableta
la misma no pueda ser adulterada y tampoco puedan
extraer la droga que tiene la misma para otro uso que
no sea terapéutico. La Figura 1 muestra la tecnologia
TRF en una tableta.
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Figura 1
Formulacién de Disuasion de Abuso
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Figura 2
Diagrama de Flujo del Proceso de una Linea de TRF



En la Figura 2 podran ver el un diagrama de flujo
de cdmo se lleva a cabo el proceso de una linea de
TRF hasta que llega al proceso de inspeccién.

Caracteristicas del Sistema

e Inspecci6on simultdnea a 360°de pastillas,
tabletas o capsulas gel.

e Unidad portable para capacidades multiples.

e Verificacion de forma y tamafio (hasta 2%).

e  Verificacion de color con CIELab Color Space.

e Inspeccidn de impresion con OCV.

e Velocidad variable.

e Inspeccién a 100% de la produccién.

Utilizando el TabletProof 360° en la linea de
produccion, se puede asegurar la calidad del producto
incrementando la eficiencia y como consecuencia la
satisfaccion de los clientes.

TabletProof 360° de Optel Vision es un sistema
revolucionario de vision que ofrece a las empresas
farmacéuticas una inspeccién simultanea a 360° de
cada pastilla, tableta o capsula gel. Esta innovadora
inspeccidn es lograda usando el software y cadmaras
de Optel Vision combinados con los productos de
tecnologia patentada de Aylward. [2]

Las compafiias farmacéuticas y manufactureras
de tabletas se benefician en gran manera del
TabletProof 360° ya que este sistema de inspeccion
puede servir para una gran variedad de tipos de
tabletas o de capsulas. Este sistema es versatil y
puede ser usado en todos los aspectos de la
produccion.

TabletProof 360°de Optel Vision es un sistema
de inspeccién de alta eficiencia que garantiza que
cada tableta o capsula es inspeccionada manteniendo
al mismo tiempo la integridad del producto asi como
los controles de calidad. Un sistema preciso de
expulsion permite que cada producto defectuoso sea
descartado sin interrumpir del proceso de produccion.
Produciendo a velocidades de hasta 120,000 unidades
por hora, el TabletProof 360°reduce los tiempos de
inactividad y de reproceso, incrementando en
consecuencia los indices de calidad y reduciendo las
posibles quejas de los consumidores.

La figura a continuacién muestra la maquina de
inspeccion visual Optel.

Figura 3
Magquina de Inspeccién Optel

METODOLOGIA

La metodologia que se estara utilizando para
realizar este proyecto de inspeccion automatizada es
una herramienta de lean (esbelta) conocida como
DMAIC (Definicion, Medida, Anélisis,
Mejoramiento, Control). De esta manera se puede
visualizar mas la estructura de como se esta llevando
a cabo el proyecto.

Definicion

Un proceso de inspeccién manual llevado a cabo
por ocho (8) operadores y treinta (30) turno de trabajo
sera modificado por una maquina de inspeccion
semiautomatica el cual es operada por dos (2). Esta
maquina de inspeccion ayudara a reducir el personal
de trabajo y la reduccién de turnos de trabajo
minimizando la cantidad de quejas (“complaint™).

La Tabla 1 nos muestra la diferencia del proceso
de inspeccion manual comparada con la maquina
semiautomatica.



Tabla 1l
Comparacion del Proceso

_ Semi-
Inspeccion | Manual .
automatico
Tiempo
30 3
(Turnos)
Operadores
8 2
por Turno
Costo
$23,040 $576
(Aprox.)
Medidas

Se estara monitoreando el rendimiento de la
maquina de inspeccion X para poder determinar su
porciento de eficiencia. Una vez se pueda evaluar
esta eficiencia del equipo se podra establecer unos
pardmetros para poder monitorear de cerca y poder
ver que se podria mejorar en el proceso para
conseguir el mayor rendimiento del equipo posible.

Anélisis
Una vez se establezcan los pardmetros en la
maquina se estaran monitoreando los lotes
procesados por la misma. Se estaran evaluando los

lotes procesados mediantes métricas de eficiencia,
desperdicios y pérdida de tiempo (“downtime”).

Mejoramiento

De encontrarse alguna area de oportunidad en la
maquina de inspeccion o en el proceso, se estard
Ilevando a cabo los cambios 0 mejoras necesarias,
tomando en cuenta las métricas obtenidas mediante
la etapa de analisis.

Controles

Se realizaran procedimientos operacionales y de
mantenimientos para establecer una estructura
uniforme del proceso al igual que generaran los
estandares de calidad para monitorear que el proceso
cumpla con todas las regulaciones establecidas.

D1scuUsION Y RESULTADOS

El propdsito de esta matriz de trazabilidad es
para obtener un marco de referencia de cada uno de
los requerimientos especificos, disefio y las pruebas
asociadas a la cualificacion de la maquina de
inspeccién  Prueba de Vision de Tabletas Optel
“Optel Vision Tablet Proof” utilizada en el area de
manufactura de la farmacéutica para poder cumplir
con las quejas de los suplidores en base a las
necesidades del negocio.

Esta matriz de trazabilidad cubre un marco de
referencia entre UID, DSID, SAT, IQ, OQ y PQ para
el sistema de inspeccion “Optel Vision Tablet Proof”.

Esta seccidn presenta las siglas y definiciones de
términos especificos de este documento.

Tabla 2
Definiciones de los Procesos Realizados

Termino Definicidn
Numero de identificacion del disefio especifico ("Design
DsID Specification Identification Number') es Utilizado para cada una de

las referencias especificas relacionadas al disefio del sistema.
Cualificacion de Instalacin (‘Installation Qualification").

1Q Corresponde & las pruebas de IQ para la confirmacion del sistema
configurado segin como se disefid la instalacion.

Cualificacidn Operacional ("Operational Qualification”).

0Q Comesponde a las pruebas de OQ para la confirmacion y funcion
del sistema.

Cualificacidn de Desemperio (*Performance Qualification”).

PQ Corresponde & las pruebas de PQ para confirmar el desempefio
del sistema.

Especificaciones del disefio del sistema (“System Design

<05 Specifications’)

NUmero de identificacion requerido por el usuario. ("User
Requirement Identification Number) es usado para identificar cada
Una de las referencias especificas requeridas por el Usuario
relacionadas para el sistema.

Especificaciones requeridas por el usuario. (User Reguirement
Specifications)

uio

URS

Una vez la maquina de inspeccion pas6 las
pruebas se procedio a correr tres (3) lotes de prueba
para ver el rendimiento del equipo y observar que la
maquina operada por dos operadores fue capaz de
procesar un lote en dos turnos y medio con una
eficiencia de un noventa y ocho porciento (98%).



Tabla 3

Pruebas Realizadas para Retar la Funcionalidad del Equipo

Pruebas Realizadas Paso | Fallé
Funciones Requeridas Por La Emprasa:
El sistema podrd realizar una inspeccién en masay segregar las tabletas "
rechazadas.
El blzje del equipo, comp internosy bles no deben X
tener espacios que parmitan |z acumulzcidn de tabletas.
. . X
El equipo dele ser capaz de distinguir lzs tabletas buenas de las que se
deben rechazar.
. . X

Lz rampa de rechazo debe ser independients a l2 del preducto bueno.
Desempefio Requerido:
El sistemna deberd ser capaz de detectar y rechazar Contaminacién Originada X
por particulas de metal ¢ material extrafio en el producto.
El sisterna deberd ser capaz de detectar y rechazar tabletas comprimidas X
recublertas con color incorrecto.
El sistema deberd ser capaz de detectar y rechazar las tabletas con ponche X
incorrecta.

. o X
El sisterna deberd ser capaz de detectar y rechazar la tableta sin imprimir.
El sistemna deberd ser capaz de detectar y rechazar una confusidn de uno o X
mis tabletas comprimidas de otro producte o dosis.
El sisterna deberd ser capaz de detectar y rechazar lz informacién impresa X
en |z tableta comprimida.

El sistema deberd ser capaz de detectar y rechazar impresién ilegible.

. X
El sistema deberd ser capaz de detectar y rechazar tabletas rotas.
El sisterna deberd ser capaz de detectar y rechazar dos (2) o més tabletas X
que estén cubiertas por el mismo i

Cont. Pruebas Realizadas Paso | Fallé
El sistemna deberd ser capaz de detectar y rechazar una ruptura, en la 14
superficie de la tableta.
f——
El sistemna deberd ser capaz de detectar y rechazar una desviacién en la 14
forma de la tableta.
El sistemna deberd ser capaz de detectar y rechazar tabletas gue muestren 14
deformidades debido a la compresién.
El sistema deberd ser capaz de detectar y rechazar las tabletas que no 14
estén totalmente recubiertas.
El sistema deberd ser capaz de detectar y rechazar separacién del X
recubrimiento del ndcleo del centro de la tableta.
El sistema debers ser capaz de detectar y rechazar indentaciér{en el L3
recubrimiento de |a tableta causando que se adhieran entresioala
bandeja de recubrimiento.
El sistema deberd ser capaz de detectar y rechazar tabletas con particulas *
omanchas deceloradas en o sobre |a superficie que representa £ ~ 30% de
Ia superficie de Iz tableta. Particulas / "Spots” que son inherentes 2 Iz
formulacién.
X

Capaz de detectar inadecuada difusidn del revestimiento solucidn antes
El sistemna deberd ser capaz de detectar y rechazar tableta X
con di i ol dad del color.
El sistema deberd ser capaz de detectar y rechazar Ausencia / impresién 14
clara para une o mis caractares impresos en |z tablata.

Cont. Pruebas Realizadas Paso | Fallé
El sisterna deberd ser capaz de detectar y rechazar lineas, manchas de tinta X
eimp borrosa.
El sisterna deberd ser capaz de detectar y rechazar Impresion fuera de sitio. X
El sisterna deberd ser capaz de detectar y rechazar doble impresién. X
30
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Figura 4
Turnos de Inspeccién
La tabla a continuacion nos presenta una breve
descripcion de lo que son los defectos criticos, mayor
A, mayor B, menor e inaceptables.
La tabla de AQL nos muestra el porciento de
aceptacion por el cual se dejan regir los operadores
en el momento de realizar la inspeccion visual.

Tabla 4
Descripcion y Clasificacion de Defectos

Descripeién y Clasificacién Defectos para Tabletas Comprimidas

Defecto Deseripeidn Clasificacién
C1 Particulas de Metal (Contaminacion originada por particulas de metal cn ¢ INACEPTABLE (1)
producto.
Cc2 Cnnwmmac_mn.‘mawna Contaminacion visual ob\rla quc.puedc scr detectada sin INACEPTABLE (1)
extraiia ayuda de equipo de inspeccion.
€3 Configuracién del No parea con la descnp.cmn del producto: Dado o INACEPTABLE (1)
producto Incorrceto ponche incorrecio.
. .
C4 Producto mcurriwlu ylo Una mezela de uno o mis nbl?tes de otro producte o CRITICO (1)
Tableta cxirafia dosificacion.
Particulas o manchas de decoloracién claramente
C5 Manchas [ncrustadas en definidas cn o sobre la superficic de la tableta MAYOR A
la superficie > ~ 30% representando > ~ 10% de la superficic de la tableta o :
Particulas/Manchas que son inherentes a la formulacion
(6 Tabletas Rotas/Partidas Tabletas rotas/partidas en dos o mis partes. MAYOR A

(1) Requiere notificacién inmediata al personal del drea de Garantia de Calidad.




Cont. Descripeidn y Clasificacién Defectos para Tabletas Comprimidas
Defecto Descripeidn Clasificacién
Una muesca en la superficic e [a tableta comparable o
peor que la siguiente imagen (ampliada ~ 3.5 X)
C7 Muescas/Grictas MAYOR B
Una desviacion en la forma de la tableta comparable a o
peor que las imdgenes siguicntes:
8 e o uA¥OR
Particulas 0 manchas de descoloracién claramente
€0 Manchas [ncrustades en definidas cn o sobre la superficic dc la tableta MENOR
la superficie representando < ~ 30% de la superficic de la tableta. :
Particulas/Manchas que son inherentes a la formulacian,
C10 Superficic aspera Superficie que no es suave al tacto. MENOR
CLL Poqueto arificio cu ls Pequeio arificio cn la superficic de la tablete. MENOR
superficic
NOTA: Las imgenes prescntadas son una ayuda visual. Los defctos aplican a todas las dosis, no solo a la dosis
representada en la fotografia.

Tabla 5

Tabla 7
Limites de Aceptacion de Calidad
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La tabla a continuacion fue disefiada
especificamente para el proceso de inspeccion y
resume lo que las tablas de ANSI exigen para
garantizar un proceso seguro de calidad.

Clasificacion de AQL Tabla 8
Resumen de las Tablas de ANSI
Classification % AQL
Unacceptable hA LOTSZE
fn%:e:g&l;)le DefectType | AQL% | 3201-10000 | 10,001-35000 | 35001-150,000 | 150,001-500,000 | 500,001 o Over
ritical
Critico 0.065% N' | ac | RE n'l.\c[nﬁ N Aclnz N .u:lnz N [AC RE
Major A Unacoeptable? | NIA | NA | NA | NA | NA | NA | NA | NA | NA | NA | NA | NA | NA | NA | NA | NA
Mayor A 0.25%
Major B Critica® | 0.065 |200 | o | 1 200 o | 1 [s00| o | 1 [s0| o | 1 [12m0| 0 | 1
0.65%
Mayor B MajorA | 025 200 t | 2 |as| 2 | 3 |s0| 3 & |so 5|6 |20 7 8
Minor
Menor 2.50% Major B 085 |200 3 | 4 (315 5 | 6 [s00 7 | 8 [eoo| 10| 11 | 1250 | 14 | 15
Minor 25 |200 10 | 11 |35 | 16 | 15 |s00 | 21 | 22 |s00 20 | 2 | s00 | 21 | 22
Utilizando la tabla de ANSI de nivel de AQL = Accetance Quality Limit N = Samole Size AC=Acceot RE = Reiedt
inspeccion y la tabla de limites de aceptacion de
CONCLUSION

calidad se determina la cantidad de muestras a tomar
para inspeccion. Dependiendo de la cantidad de
muestras y el defecto, utilizando el porciento de
aceptacion es que se determina con cuantas tabletas
defectuosas se acepta o se rechaza el lote. [3]

Tabla 6
Niveles de Inspeccion

Lotsize Spocial Inspoction levels Goneral inspection levels

51 s2 s3 54 | O [

210 a A A A A A A B

8o 15 A A A A A B c

1610 25 A A -] -] B c D
2610 50 A B c c D E
st %0 B B c ¢ c E F
910 150 B o D D F a
15110 280 c o E E & H
28110 500 B8 c D E F H J
501 10 1200 c c E F G J K
120110 3200 c D E G H 3 L
32010 10000 o D F G J L M
1000110 35000 o D F H K [ N
[ 35001 10 150 000 D E G J L N P
150 001 to 500 000 o E G J M P Q
500 001 and over D E H K N Q R

La maquina Optel Vision TabletProof System
fue capaz de realizar las pruebas requeridas por el
cliente. Una vez la maquina cumplié con todas las
pruebas realizadas se dio a la tarea de verificar con
exactitud en cuanto tiempo podia la maquina correr
un lote y a qué grado de eficiencia lo inspeccionaria.
Para verificar esos datos se corrieron tres lotes de
prueba para poder medir el tiempo y la eficiencia de
la maquina. Una vez se completo la corrida de los
tres lotes se logro ver que el equipo corria los lotes en
un periodo de dos turnos y medio con una eficiencia
de un noventa y ocho porciento (98%) cumpliendo
asi con las quejas de los suplidores. Esto en
comparacion con la inspeccidon visual de los
operadores que tomaba treinta turnos utilizando ocho
operadores. Utilizando la maquina de inspeccion



podemos maximizar el proceso para poder utilizar los
operadores en otras funciones y cumplir también con
los suplidores haciéndole llegar el producto mas
rapido para su distribucion.

(1]

[2]

(3]
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